FUNDADA EN 2001

ISSN 1852-236

Revista Americana de Medicina Respiratoria
American Review of Respiratory Medicine

WWW.ramr.org
revista@ramr.org



@raml' indice

Revista Americana de Medicina Respiratoria
American Review of Respiratory Medicine

Vol 26 \ Ne 1 \ Marzo 2026

ISSN 1852 - 236X

CARTA DE LA EDITORA EN JEFE
1 Dia mundial de la tuberculosis: una deuda persistente en Argentina
Sandra Inwentarz

ARTICULOS ORIGINALES

3 Ecuaciones predictivas de la prueba de caminata de seis minutos en venezolanos adultos: inclusiéon de una
variable novedosa
Hugo Saenz Leidinger, Martha Gadaleta Freites, Santiago Guzman Cordova, Alberto Camardiel Aramburu

15 Pacientes con asma en atencion primaria versus un centro de asma sin salbutamol
Luis J. Nannini, Martin Sivori, Daniel Pascansky , Nadia Brandan, Octavio N. Fernandez

PERSPECTIVAS
20 El tripode diagnéstico en neumonologia: integrando radiologia, cuantificacion volumétrica y funcion
pulmonar

Hugo Trabadelo

CASUISTICA
23 Vasculitis leucocitoclastica asociada a tuberculosis pleural reporte de caso
Lurdes Mabel Velasquez Méndez, Maria Victoria Avalos

30 Desafios diagnésticos. Reporte de caso: triada mortal por tuberculosis, aspergilosis y carcinoma escamoso
de pulmén
Rodolfo Fuertes Mamani, Leslie Navia Ortufio

36 Broncoscopia rigida asistida con iman para la extracciéon de un cuerpo extraio metalico periférico en
pediatria: reporte de caso
Cintia Patricia Antonioli, Vanina Mariel Lucero, Maria Antonella Schab, Maria José Farina

HIGHLIGHTS
40 Congreso SMNyCT 2026. Tratamiento integral de la tuberculosis resistente

Alberto Piubello

CARTA DEL PRESIDENTE DE LA AAMR
42 A mitad de recorrido: avances y desafios
Carlos Brescacin

EN MEMORIA

Dr. Juan Carlos Figueroa Casas
44 Juan Antonio Mazzei
46 Eduardo Schiavi, Ana Maria Lépez



@ramr

CARTA DE LA EDITORA EN JEFE

Revista Americana de Medicina Respiratoria
American Review of Respiratory Medicine

ISSN 1852-236X

Dia Mundial de la Tuberculosis: una deuda persistente en

Argentina

World Tuberculosis Day: a Persistent Debt in Argentina

La tuberculosis continua siendo, en pleno
siglo XXI, una de las enfermedades infecciosas
mas relevantes a nivel global y nacional. Lejos de
ser un problema del pasado, su persistencia y su
constante aumento reflejan de manera directa las
inequidades sociales, las barreras y las grandes
brechas en el acceso al sistema de salud y las difi-
cultades en la continuidad del cuidado.

En Argentina, los datos mas recientes eviden-
cian un escenario preocupante. Se observa un
incremento sostenido en el nimero de casos no-
tificados, que alcanzaron 17283 en 2025, con una
tasa de 87,3 por 100 000 habitantes. Este aumento
presenta un impacto particularmente marcado
en poblaciones jovenes, especialmente entre los
15 y 35 anos, donde se concentran proporciones
significativas de nuevos diagnosticos. En 2025, las
personas menores de 20 aflos representaron el
17,0 % del total de los casos notificados en Argentina
y la mayor carga se concentr6 en adolescentes
de 15 a 19 anos, superior incluso a la observada
en la poblacion adulta, por lo que se consolidan
como un grupo clave en la dinamica actual de
la transmisién.! A este escenario se le suma un
dato de especial gravedad: el aumento de formas
graves de la enfermedad, como la meningitis
tuberculosa en menores de 5 anos. El analisis de
los datos publicados por trienios nos muestra un
incremento del 156,5%, lo que constituye un in-
dicador critico de fallas en la deteccion precoz y
en las estrategias de control. Sumado a todo esto,

las bajas coberturas de vacunacion BCG al nacer
favorecen esta situacion.

El incremento de casos y la presencia de for-
mas severas constituyen una verdadera alerta
epidemiolégica y deben interpretarse como un
evento centinela que no solo refleja transmision
activa en la comunidad, sino también falta de
busqueda activa, retrasos diagnosticos, fallas en
la identificacion de casos fuente y condiciones
socioeconémicas adversas que favorecen la propa-
gacion de la enfermedad. La persistencia de de-
terminantes estructurales como el hacinamiento,
la pobrezayladesigualdad contintia alimentando
este escenario de vulnerabilidad. La enfermedad
no solo refleja estas condiciones, sino que las
profundiza.

En Argentina, aproximadamente entre un 5% y
6% de los casos confirmados bacteriol6gicamente,
presentan resistencia a farmacos (332 casos), lo que
complejiza el tratamiento y aumenta el riesgo de
resultados desfavorables. Sin embargo, mas alla
de la resistencia, uno de los principales desafios
sigue siendo la dificultad para sostener la con-
tinuidad de los tratamientos, condicionada por
barreras sociales, econémicas e institucionales. En
este contexto, se notificaron 938 defunciones por
tuberculosis en 2024, cifra que también muestra
una tendencia en aumento.

Frente a esta realidad, resulta imprescindible
fortalecer las estrategias de control desde un
enfoque integral. Esto implica no solo optimi-
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Notificacion de casos de TB (nuevos y recaidas) y tasas por 100.000 habitantes, segtin por grupo de

edady sexo. Argentina, 2025.
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de ControldelaTuberculosis de las 24 jurisdicciones. Ministerio de Salud de la Nacién, Argentina 2026.

zar la vigilancia epidemioldgica y la busqueda
activa, sino garantizar el acceso al diagnostico y
tratamiento oportunos, reforzar el seguimiento y
cumplimiento del tratamiento. Asimismo, es fun-
damental priorizar las estrategias de prevencion,
con énfasis en la equidad territorial y el abordaje
especifico de ninas, ninos y adolescentes como
componente estratégico para el control integral
de lIaTB en el pais.

Del mismo modo, es necesario consolidar
modelos de atencion centrados en las personas,
que contemplen las dimensiones sociales de la en-
fermedad y promuevan la adherencia terapéutica,
especialmente en poblaciones vulnerables.

El rol de los equipos de salud es clave, pero
también lo es el compromiso institucional y
politico para sostener politicas publicas que
aborden la tuberculosis como un problema
complejo, atravesado por determinantes socia-
les. La articulacion entre niveles de atencion, el
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trabajo territorial y la integracion del sistema
sanitario son pilares fundamentales para revertir
la tendencia actual.

En el Dia Mundial de la Tuberculosis, es nece-
sario renovar el compromiso con una enfermedad
que, aunque prevenible y tratable, continia en
aumento. La evidencia es contundente: la tuber-
culosis no descansa. Y frente a ello, la respuesta
del sistema de salud tampoco puede hacerlo. Esta
enfermedad no es solo un problema sanitario: es un
indicador de inequidad. Su incremento, especial-
mente en nifos, adolescentes y en sus formas mas
graves, evidencia fallas que trascienden al sistema
de salud. Mientras sus determinantes persistan,
su transmision continuara. Frenarla no es solo un
desafio médico; es una responsabilidad colectiva.

Sandra Inwentarz
Editora en Jefe
Revista Americana de Medicina Respiratoria

1. Direccion de Respuesta al VIH, ITS, Hepatitis Virales y Tuberculosis, Ministerio de Salud de la Nacién Argentina. Boletin N° 9 Tuber-

culosisy lepra en la Argentina-Afio IX-Marzo de 2026. https://www.argentina.gob.ar/salud/vih-its
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Correspondencia Introduccién: La prueba de caminata de seis minutos es sencilla, econémicay representati-
Hugo Saenz Leidinger vade laactividad fisica diaria. Diversos factores influyen en el rendimiento de la PC6M; por

La Florida Instituto Clinico . . . . .
tanto, se han desarrollado ecuaciones predictivas con caracteristicas sociodemograficas

y antropométricas regionales. Hasta la fecha, no existen ecuaciones de referencia para
la poblacién venezolana.

Objetivos: Desarrollar ecuaciones predictivas adaptadas a la poblaciéon venezolana para
la prueba de caminata de seis minutos. Analizar y comparar datos locales con ecuaciones
de otros paises.

Materiales y métodos: Se realizé un estudio prospectivo y observacional entre julio de
2024y marzo de 2025 con 247 adultos venezolanos mayores de 30 aiios, de ambos sexos.
Se ejecutaron dos pruebas, seleccionando la mayor distancia recorrida para el andlisis de
datos con el fin de identificar las variables con mayor valor predictivo.

Resultados: Las variables independientes con mayor poder predictivo fueron: sexo, edad,
estatura y circunferencia abdominal. La ecuacion resultante, con un R? del 50%, fue la
siguiente:

PC6M (m) = 278,7 - 58,6 x sexo™ - 1,2 x edad + 3,24 x altura (cm) - 2 x circunferencia
abdominal (cm) + sexo™ x circunferencia abdominal (sexo*: hombre = 1, mujer = 0).

Los hombres caminaron un promedio de 616,5 metros (m) y las mujeres, 547,2 m.
Conclusiones: Las ecuaciones foraneas mostraron subestimaciones o sobreestimaciones
al aplicarlas localmente. La circunferencia abdominal como variable predictiva es nove-
dosay resaltalaimportancia de la grasa visceral como un factor relevante en la actividad
fisicadiaria. El periodo de descanso de 20 minutos entre ambas pruebas es recomendable.

Palabras clave: (Prueba de caminata de seis minutos) (valor predictivo de la prueba)

(circu nferencia abdominaD (obesidad)
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ABSTRACT

Introduction: The six-minute walk test is simple, low-cost, and resembles daily physical
activity. Multiple factors influence the test performance in different regions; therefore,
predictive equations have been developed based on specific sociodemographic and an-
thropometric characteristics. To date, no reference equations exist for the Venezuelan
population.

Objectives: To develop native predictive equations for the six minute walk test distance.
To analyze and compare local data with equations derived from other countries.
Methods: An observational and prospective study was conducted between july 2024 and
march 2025 with 247 venezuelan adults over 30 years old, of both sexes. Two tests were
performed, selecting the longest distance walked for data analysis in order to identify
variables with the highest predictive value.

Results: Independent variables with the greatest predictive power were sex, age, height,
and waist circumference. The resulting equation, with an R? of 50%, was:

6MWT (m) =278.7 - 58.6 x sex™* - 1.2 x age + 3.24 x height (cm) - 2 x waist circumference
(cm) + sex™ x waist circumference (sex*: male = 1, female = 0).

On average, men walked 616.5 meters (m) and women 547.2 m.

Conclusions: Comparisons with foreign equations showed underestimations or overes-
timations when applied to our population. The inclusion of waist circumference as a pre-
dictive variable is novel and highlights the importance of visceral fat as a relevant factor
in daily physical activity. A 20 minutes rest period between both tests is recommended.

Key words: (six-minute walk test) (reference equations) (waist circumference)

INTRODUCCION

La prueba de caminata de seis minutos (PC6M)
es una prueba de ejercicio de campo sencillay eco-
némica que solo requiere instrumental basico y
un espacio adecuado. Permite evaluar la capacidad
funcional de personas sanasy con diversas patolo-
gias, asi como estimar el riesgo de mortalidad en
diversas afecciones médicas. L.a Sociedad Toracica
Estadounidense (AT'S)'y grupos de trabajo latinoa-
mericanos?? han establecido directrices para esta
prueba, que se utiliza ampliamente como variable
pronodstica y terapéutica en ensayos clinicos de
EPOCY, hipertensiéon pulmonar®, insuficiencia
cardiaca®y muchas otras patologias’.

Se han publicado diversos estudios en la bi-
bliografia, en los que se establecen ecuaciones de
referencia para esta prueba en diferentes paises;
sin embargo, la AT'S recomienda establecer valores
de referencia para la poblacion local debido a las
diferencias antropomeétricas, geograficas y étnicas
entre ellas.

En el caso especifico de Venezuela, hasta don-
de sabemos, no disponemos de ecuaciones de
referencia para esta prueba en la poblacion adul-
ta autoéctona (nacida y residente en el pais) que
permitan realizar comparaciones en pacientes
con diversas patologias. Un estudio multicéntri-
co previo, en diversas ciudades de iberoamérica,
incluy6 una pequena muestra local, pero no tenia
como objetivo establecer ecuaciones para cada
region en particular.?

Los objetivos de este estudio fueron: medir,
en una muestra de poblacion venezolana, mayor
de 30 afnos, de ambos sexos y sin limitaciones
para caminar con normalidad, la mayor distancia
recorrida en dos PC6M, siguiendo las directrices
de la ATS y establecer su relacion con posibles
variables predictoras (datos sociodemograficos,
antropométricos y clinicos) con el fin de elaborar
una o mas ecuaciones que sirvan como estandar
de referencia local. Ademas, se buscaron simili-
tudes y diferencias con ecuaciones de referencia
comparables de poblaciones extranjeras.



Ecuaciones predictivas en la PC6M en venezolanos adultos

MATERIALES Y METODOS

Durante 8 meses (del 1 de julio de 2024 al 1 de
marzo de 2025) en el Instituto Clinico La Florida
de Caracas, Venezuela; 263 voluntarios venezola-
nos de nacimiento, mayores de 30 anos, de ambos
sexos, fueron considerados aptos para el estudio
segun los criterios de inclusion preestablecidos.
De ellos, 247 aceptaron participar en un estudio
prospectivo y observacional. El estudio cum-
pli6é con las normas de Helsinki para las buenas
practicas médicas y fue aprobado por el comité
de ética de la institucion. Todos los participantes
dieron su consentimiento verbal y firmaron una
autorizacién escrita para la prueba tras recibir la
explicaciéon correspondiente.

Los criterios de inclusion fueron: sujetos apa-
rentemente sanos, sin discapacidades que pudie-
ran interferir con la realizaciéon de las pruebas.
Los sujetos podian tener hipertension sistémica
controlada o antecedentes de asma estable y bien
controlada.

Los criterios de exclusion fueron: enfermedad
créonica no compensada o discapacidad muscu-
loesquelética, sensorial o neurolégica que pudiera
interferir con la capacidad de caminar o com-
prender instrucciones. Evento isquémico cardiaco
en los seis meses previos. Enfermedad aguda en
las 4 semanas previas al estudio. Presion arterial
sistolica superior a150 mmHg y/o presion arterial
diastolica superior a 100 mmHg en reposo. Fre-
cuencia cardiaca inferior a 50 latidos por minuto
o superior a 100 latidos por minuto en reposo.

Recopilacién de datos

El estudio fue realizado por personal expe-
rimentado bajo la supervision de tres médicos
y una enfermera. Cada participante complet6
un formulario antes de la caminata que incluia
datos sociodemograficos y antropométricos. Se
elabor6 una historia clinica detallada que incluia
antecedentes patologicos relevantes, tabaquismo,
medicacion actual y signos vitales. Se realizé una
exploracion fisica cardiopulmonar para verificar
que cumplieran con todos los criterios de inclu-
sion y exclusion del estudio.

Los datos antropométricos recopilados incluye-
ron el peso en kg, la estatura en cm y el indice de
masa corporal IMC) (peso expresado en kg sobre
la altura en metros?). La circunferencia del cuello
(CC) medida en cm, con el borde superior de la

cinta métrica bajo el cartilago tiroides, horizon-
tal y paralela al suelo y con el cuello en posicion
central y erguida. La circunferencia abdominal
(CA) medida a la altura de la cicatriz umbilical en
cm, con el abdomen descubierto y al final de la
espiracion, con el sujeto en posicion de pie.

Se utilizaron los siguientes materiales e instru-
mentos: un pupitre, dos conos de trafico, cinta adhe-
siva de color, un oximetro de pulso, un tensiémetro
digital, un estetoscopio, una bascula con estadi6-
metro, una cinta métrica de sastre en centimetros,
una cinta métrica con carcasa y una escala grafica
de Borg.? También se utilizaron los cronémetros y
contadores de vueltas de los teléfonos moviles. Los
tres primeros instrumentos se calibraron periodi-
camente con otros instrumentos similares.

Prueba de caminata de seis minutos (PC6M)

Cada participante realizé dos PC6 M —-PC6M1
y PC6M2-, con un periodo de descanso aleatorio
de 20 o 30 min entre ambas. Esto permiti6é de-
terminar si existian diferencias en las distancias
recorridas entre ambas pruebas en relacion con el
tiempo de descanso. Las pruebas se realizaron en
un pasillo interior de mas de 30 m, recto y plano,
con aire acondicionado a una temperatura estable
de 23 °C. Se midi¢ la distancia seleccionada de 30
m por recorrery se colocaron dos conos de trafico
en cada extremo. La ruta se marco lateralmente
con cinta adhesiva cada 3 m, segun las directri-
ces de la ATS. Se indic6 a cada participante que
recorriera la mayor distancia posible sin correr.
Se les anim6 durante la prueba y se les permitié
detenerse, si era necesario, y reanudar la caminata
lo antes posible. El médico supervisor se situd en
el extremo distante del punto de partiday advirtio
al participante del tiempo transcurrido durante
la caminata cada minuto, ademas de emitir una
orden positiva, por ejemplo: ‘buen trabajo, buen
paso”. Se registr6 la distancia recorrida durante
seis minutos.

La saturacion de oxigeno, la frecuencia cardiaca
yla presion arterial se registraron inmediatamente
antes y después de las pruebas, y los valores ob-
servados dentro de los 30 segundos posteriores al
final de la prueba se denominaron signos vitales
inmediatos. También se le pregunt6 a la persona
sobre la percepcion de fatiga y disnea utilizando
una escala de Borg. Las mismas mediciones se
repitieron, en promedio, 3 min después de com-
pletar la prueba. El participante se mantuvo en
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reposo, en posicion sentada, durante el tiempo
estipulado aleatoriamente de 20 o 30 min (véase
Apéndice), después de lo cual se repiti6 el mismo
procedimiento. Para fines de calculo y elabora-
cion de las ecuaciones, se utilizo para el analisis
la prueba con la mayor distancia recorrida, con la
respectiva puntuacion en la escala de Borg y los
signos vitales obtenidos en dicha prueba.

Analisis de datos

Las variables continuas se expresaron como
medias * desviacion estandar, mientras que las
variables categoéricas se expresaron como porcen-
tajes. La comparacion de las diferencias entre la
edad y la distancia maxima recorrida se estable-
ci6 mediante la prueba ¢ de Student (variante de
Welch). La comparacién de la distancia maxima
recorrida en funcién de la duracién del descanso
entre pruebas se realizé mediante la prueba ¢ de
Student para muestras independientes y varianzas
iguales. Finalmente, la comparacion de la distancia
recorrida en las dos caminatas se realizo mediante
la pruebat de Student para muestras pareadas. En
todos los casos, un valor de p bilateral < 0,05 se
considero estadisticamente significativo.

El ajuste de lamejor ecuacion de regresion lineal
multiple de referencia se obtuvo mediante un pro-
cedimiento de seleccion bidireccional paso a paso
basado en el Criterio de Informacion de Akaike,
que asegura un buen equilibrio entre la calidad
del ajuste y la complejidad del modelo resultante.
Para estudiar la bondad del ajuste del modelo,
se calcularon los residuos utilizando diferentes
tipos de graficos para el examen visual. También
utilizamos la Distancia de Cook para identificar
observaciones influyentes. Adicionalmente, se
realiz6 un analisis de varianza siguiendo el prin-
cipio de marginalidad con sumas de cuadrados de
tipo II para resumir los resultados del ajuste del
modelo estimado. La ecuacién considerd sexo,
edad, IMC, peso en kg, estatura, CC y CA en cm
como el conjunto inicial de posibles regresores.

Tamano de la muestra: En nuestro estudio,
una vez examinados varios trabajos realizados
en diversos paises sobre la estimacion de ecua-
ciones de referencia consideramos que nuestras
ecuaciones estimadas podrian terminar con un
maximo de ocho parametros, distribuidos en un
intercepto, cinco coeficientes de regresion y dos
interacciones. De esta manera empleando el cri-
terio de Green'® deberiamos trabajar con un total

de 114 sujetos y si quisiéramos tener estimados
estables de los parametros y un error estandar
pequeiio deberiamos trabajar con 240 sujetos. De
esta forma, se reclutaron 263 personas, de las que
finalmente 247 completaron la prueba.

El modelo de regresion multiple que propor-
cioné el mejor ajuste, empleando el Criterio de
Informacion de Akaike, resulté con tres predic-
tores cuantitativos, uno cualitativo dicotéomico
y una interaccion del factor cualitativo con uno
de los predictores cuantitativos. De esta forma el
modelo requirio la estimacion de seis parametros
para lo cual una muestra de 180 sujetos hubiera
resultado suficiente.!

Para el procesamiento estadistico se utilizo el
lenguaje de programacion libre R en su version
4.5.0. URL de la pagina web: https://cran.r-project.
org/.

RESULTADOS

Se evalud a un total de 268 voluntarios, de
los cuales 16 fueron excluidos por: hipertension
arterial descontrolada (n = 12), datos sociodemo-
graficos invalidos (n = 2), sintomas respiratorios
agudos (n = 1) e interrupcion de la prueba por
lumbalgia (n = 1). Por lo tanto, se seleccionaron
247 sujetos validos para el analisis (Grafico 1, Dia-
grama de flujo).

Las caracteristicas agrupadas por sexo se mues-
tran en la Tabla 1.

En total, el 61% declaré no tener patologias
concomitantes, el 24 % declar6é una patologia
cardiovascular, el 9% patologias respiratorias y
el 6% patologias de otras etiologias; el 637% de los
participantes nunca habia fumado y el 60% era
sedentario. Todas las variables antropométricas
fueron menores en las mujeres (p < 0,001), con
excepcion del IMC (p = 0,097) (Tabla 2).

PC6M

La distancia media recorrida en la mejor de
las dos pruebas fue de 581 + 70 m, inferior para
las mujeres (547 + 54 m) en comparacion con los
hombres (615 = 67 m). La diferencia media fue
de 69 m y resulté estadisticamente significativa
(p < 0,001). En promedio, la distancia recorrida en
la PC6M1 fue 19,3 m inferior a la registrada en la
segunda caminata (p < 0,001). La distancia recorri-
da para ambos sexos fue mayor en los sujetos que
informaron realizar ejercicio al menos una hora
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Voluntarios reclutados
n: 263
julio 2024 —marzo 2025

Excluidos n: 15

2 pais de nacimiento
1 enfermedad aguda
12 presion arterial no

controlada

1 prueba interrumpida por
dolor lumbar

Grafico 1. Diagrama de flujo

ala semana (caminata rapida o trote) dividida en
dos o mas sesiones, y se clasificaron como activos
vs. sedentarios (p < 0,05).

La distancia maxima recorrida por los partici-
pantes con estudios de secundaria o universitarios
fue mayor que la de los participantes con menor
nivel educativo (p < 0,001). Considerando el estado
de salud, se observo que la poblacion que declaro
no tener patologias recorri6, en promedio, una
mayor distancia en las pruebas realizadas que
quienes declararon tener patologias controladas
(p < 0,05). No se encontraron diferencias estadis-
ticamente significativas para las demas variables
sociodemograficas.

El estudio incluydé un experimento aleatorio
para establecer si el descanso de 20 o0 30 min des-
pués de la PC6MI1y antes de la PC6M2 influiria en

Participantes incluidos

n: 248

Participante que completaron
ambas pruebas

n: 247

los resultados de la distancia recorrida, y concluyo
que no hubo diferencias entre los dos tiempos de
descanso (p = 0,981).

Relacion entre la PC6M y todas las variables
del estudio

De todas las variables estudiadas, solo la edad,
el sexo, la estatura y la CA mostraron una asocia-
cion significativa e independiente con la distancia
recorrida maxima en la PC6M. La ecuacion parala
prediccion de la distancia maxima recorrida que
mejor se ajustod a los datos, con un R2 del 50%
fue la siguiente:

PC6M = 278,7 — 58,6 x Sexo — 1,2 x Edad + 3,24
x Estatura en cm — 2 x Circunferencia abdominal
en cm + Sexo x Circunferencia abdominal en cm

El regresor de sexo tiene un valor de O en la
ecuacion si el sexo del participante es femenino
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TABLA 1. Datos sociodemograficos de los participantes

Datos sociodemograficos Femenino (n) Masculino (n) Totales
Excluidos 9 3,4 7 2,7 16 6,1
Voluntarios
Participantes 125 50,6 122 494 247 100,0
Participantes Edad promedio 51,7 53,3 52,5
Region Capital 64 25,9 87 35,2 151 61,1
Origen geografico

Interior del pais 61 247 35 14,2 96 38,9

(}rupo No caucasicos 62 251 63 25,5 125 50,6
Sc2 Caucésicos 63 25,5 59 23,9 122 494
Estado Casado/Unido 28 11,3 87 15,0 65 26,3
S Otros 97 393 85 34.4 182 737

Nivel Basico 23 9.3 19 7.7 42 17,0
Edluesiive Superior 102 413 103 417 205 830
o Sano 70 28,3 80 32,4 150 60,7

alu

Patologfa controlada 55 22,3 42 17,0 97 39,3

Nunca fumo 93 37,7 62 251 155 62,8

RELiED) Ex fumador 20 81 42 170 62 251

Tabaquico

Fumador activo 12 4.9 18 7,3 30 12,1

Activo 43 17,4 55 22,3 98 39,7

Actividad Fisica

Sedentario 82 33,2 67 27,1 149 60,3

TABLA 2. Datos antropométricos

Femenino Masculino
Variables Medias+SD Min. Max. Medias+SD Min. Max. Valor de p
Peso (kg) 70,3+ 143 445134 80,3+ 14,7 50125 <0,001
Altura (cm) 1573+6 144 173.3 17172 154190 <0,001
Cuello (cm) 344+29 2945 39231 3247 <0,001
Cintura (cm) 89+117 62125 94,9+ 10,8 62130 <0,001
IMC (kg/ m?) 244+51 19,1478 274+43 15.240 <0,097

y 1si es masculino, por lo que, para una mejor in-
terpretacion, podemos particularizar la ecuacién
para mujeres de la siguiente manera:

PC6M (m) = 278,7-1,2 x Edad + 8,24 x Altura cm
— 2 x Circunferencia abdominal cm

Y para los hombres:

PC6M (m) = 220,1 — 1,2 x Edad + 38,24 x Altura
cm - Circunferencia abdominal cm

Para las mujeres, por cada aumento de un afno
de edad, la distancia maxima recorrida disminuyo6
en promedio 1,2 m; por cada aumento de 1 cm en
la estatura, la distancia maxima recorrida aumen-
t6 en promedio 3,2 m (graficos 2 y 3) y por cada
aumento de 1 cm en la circunferencia abdominal,

la distancia maxima recorrida disminuyo en 2 m.
Para los hombres, la tnica diferencia en compa-
racion con las mujeres fue que, por cada aumento
de 1 cm en la circunferencia abdominal, hubo
una disminucién de 1 m en la distancia maxima
recorrida (grafico 4).

DISCUSION

El presente estudio muestra que la circunfe-
rencia abdominal debe sumarse al sexo, la edad y
la estatura como determinantes importantes de
la capacidad funcional. En conjunto, explican el
50% de la variabilidad de la PC6M.
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Hasta donde sabemos, ninguna ecuacion de de la distancia recorrida por individuos sanos.
prediccion de la PC6M realizada previamente Esta variable ha sido previamente significati-
en paises occidentales ha relacionado la circun- va e incluida en ecuaciones de la PC6M en un
ferencia abdominal como variable determinante Unico estudio en pacientes japoneses sanos'?y
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en otro estudio en pacientes asiaticos diabéticos
obesos.® A diferencia de otros estudios similares
publicados,'*!¢ en nuestros criterios de exclusion
no discriminamos a pacientes con IMC fuera de
rango y consideramos su inclusiéon como criterio
de mayor representatividad de la poblacion nativa.
Cabe destacar que el IMC medio en la poblacion
estudiada fue de 27,9 + 5,1 kg/m?, correspondiente
a una condicion de sobrepeso.

A diferencia de otros estudios, en el procedi-
miento de seleccion de las potenciales variables
predictoras, no se eligi6 el IMC, porque su inclu-
sion podria haber provocado multicolinealidad en
el modelo. Dada la ausencia del IMC en nuestros
resultados, que en otros estudios publicados en
la literatura ha sido significativamente diferente
de cero, decidimos repetir el procedimiento de
seleccion, forzando la inclusion del IMC. Aunque
el resultado claramente incluia el IMC, no fue
significativamente diferente de cero (p = 0,8825).

Especulamos que la inclusiéon de participantes
con sobrepeso y obesidad en la poblacién recluta-
da para el estudio podria impulsar la inclusiéon de
la circunferencia abdominal con un mayor poder
predictivo de la distancia maxima caminada que el
IMC. Algunos autores consideran que la composi-

cion de la masa corporal puede ser mas significa-
tiva al estudiar a un individuo que el IMC, siendo
este ultimo un indicador del estado nutricional y
no de la distribucion de la grasa corporal.””!® La
mayoria de los ensayos clinicos previos utilizaron,
entre las variables antropométricas, peso 8, 19?' e
indice de masa corporal?*% como predictoras de
la distancia caminada en sus ecuaciones. Solo un
ensayo clinicol2 incluye la CA en la ecuacion. En
nuestro estudio fueron evaluados el peso y el IMC,
sin embargo, la CA tuvo mayor poder predictor,
porlo que quedo en la ecuacion final. Es probable
que la razoén por la cual la CA, como valor subro-
gado de la grasa visceral, no haya tenido mayor
relevancia en los estudios mencionados sea no
haber sido incluida como dato antropométrico'y,
por ende, no haber sido comparada con las otras
variables. Estudios recientes, como el de Zhou 'y
cols.,?® que utilizaron un puntaje metabodlico que
permite la evaluacion de la obesidad abdominal,
encontraron una relacién inversa entre grasa
visceral y masa muscular en una gran muestra de
adultos provenientes de la base de datos NHA-
NES, siendo esta relacion de mayor importancia
en los grupos con sobrepeso y obesidad, lo cual
podria explicar la relacion inversa entre obesidad
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abdominal y distancia caminada. Adicionalmente
un programa de rehabilitacion fisica en pacientes
con insuficiencia cardiaca cronica NYHA II-1III sin
congestion, mostré que independientemente a
la reduccion del peso, la disminucién de la grasa
visceral estaba directamente relacionada con el
aumento de la distancia caminada en la PC6M.*
Especulamos que el aumento de la CA como
marcador subrogado de la grasa visceral tiene un
efecto negativo sobre la marcha. Las probables
causas de esta relacion han sido atribuidas a la
respuesta inflamatoria crénica, la insulinorresis-
tencia, el sedentarismo, la pobre nutriciéon y los
cambios hormonales asociados al incremento de
la grasa visceral. Cabe destacar que incluimos la
CC entre las variables antropomeétricas, ya que es
una medida de facil acceso, también representa-
tiva de la grasa visceral y con valor predictivo de
la mortalidad cardiovascular;?> % sin embargo,
no fue seleccionada por el método estadistico
utilizado como un buen predictor de la distancia
caminada.

El valor de la distancia promedio recorrida por
nuestra muestra es estadisticamente comparable
con el reportado en los estudios multicéntricos
de Brasil” y Espanal6. En el ensayo realizado en
poblacion china por Zou y cols.?® se encuentra una
caracteristica particular, las mujeres recorren una
distancia cercana a la de los hombres (diferencia
menor de 50 metros en promedio), con una dife-
rencia significativa para mujeres (p < 0,001) pero no
parahombres (p = 0,33) al compararlos con nuestro
estudio. Encontramos diferencias marcadas en las
distancias recorridas por otras poblaciones! 6 19
2L,27-30 - asi como en los valores predictivos que se
pudieron establecer al utilizar ecuaciones extran-
jeras para nuestra poblacion (Tabla 3). Pueden
existir varias explicaciones para estas diferencias,
aparte de las consideraciones étnicas: el rango de
edad seleccionado, la inclusion de participantes
con sobrepeso u obesidad, las comorbilidades, la
actividad fisica usual y el nivel académico.

Los 247 sujetos que participaron en el estudio
representan los porcentajes disponibles del ulti-
mo Censo de Poblacién y Vivienda de Venezuela
realizado en el pais.®! En particular, la proporcion
de género es similar, con un 51% de mujeres y un
49 7% de hombres. La edad promedio del grupo de
participantes, que oscilaba entre los 30 y los 83
afos, fue de 52,5 + 12,5 anos. La distribucion por

color de piel también coincide con el censo de
2011: 49 % de poblacion blancay 51% de poblacion
mestiza y afroamericana.

En este estudio, la distancia recorrida fue
mayor en el grupo con educacién superior que
en el grupo con educacion basica, y las personas
que reportaron realizar ejercicio durante mas
de una hora, distribuidas en dos o mas sesiones
semanales, recorrieron una mayor distancia en
las pruebas que quienes no lo hicieron. Diversos
estudios han demostrado estas relaciones con
el nivel educativo, asi como con el mayor nivel
socioeconémico, que se ha relacionado con el
ejercicio fisico regular.?>3?

El estudio incluy6 el uso aleatorio de un pe-
riodo de descanso de 20 o 30 minutos entre las
dos pruebas. No se observaron diferencias en los
resultados, por lo que recomendamos el uso de
20 minutos de descanso, ya que acorta la duracion
total del estudio.

Reconocemos que este estudio presento limita-
ciones. En primer lugar, la investigacion se realizo
en un solo centroy es un estudio de conveniencia,
como lo son los estudios precursores de otros
paises en este campo, por tanto, no lo podemos
extrapolar al resto de la poblacién. Sin embargo,
casi el 40% de los participantes provienen de ciu-
dades o pueblos del interior del pais. En segundo
lugar, la edad minima de las personas reclutadas
fue de 30 anos, por lo que la ecuaciéon no puede
utilizarse para personas menores de esta edad.
En tercer lugar, el 19% de los sujetos incluidos
tenia hipertension sistémica bien controlada,
el 12% eran fumadores sanos y el 7% tenia asma
bien controlada. Sin embargo, todos estos sujetos
estaban bien controlados y sanos, y representan a
personas de la vida real.

CONCLUSIONES

El presente estudio, realizado en una poblacion
venezolana autoctona adulta con un amplio rango
de edad y una muestra suficiente de individuos,
muestra que la distancia caminada en la PC6M,
calculada mediante la ecuacion: PC6M = 278,7 —
58,6 x Sexo — 1,2 x Edad + 8,24 x Estaturaen cm — 2
x CA en cm + Sexo x CA en cm (regresor = 1 para
varones y O para mujeres), difiere de los obtenidos
con ecuaciones extranjeras al aplicarse a nuestra
poblacion. En este estudio, la CA contribuye de
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Tabla 3. Distancia recorrida en la PC6M (m) en diferentes poblaciones y estimacion del recorrido al introducir datos venezolanos
a la féormula foranea

Distanciarecorrida Distancia estimada Distancia Venezuela Referencia Valor dep

EEUU 5760 4949 5760 5399 6170 5479 Enright (19) <0,001
Chile 6443 5769 6373 578 %9 6175 5479 Osses (21) <0,05
Brasil 6143 5609 578G 5299 6170 5479 Britto (27) NS

A. Saudita 409 (A) 474 581 Alameri (30) <0,001
India 5120 4579 4863 4449 6170 5479 Fernandes (29) <0,001
China 6239 5789 6050 554 Q 6170 5479 Zou (28) NS J" - <0,001 2
Portugal 6580" 605 2 6153 5599 6170 5479 Oliveira (14) <0,001
Espana 6150 5572 6700 605 2 6173 54792 Gimeno-Santos (16) NS

(*) Ensayos clinicos con muestra mayor a 100 participantes y corredor de 30 metros. En el estudio de Espaia, 61% de la muestra

realizé la PC6M en un corredor de 30 metros.
(A) Reporta ecuacién no discriminada por sexo.

forma independiente a la capacidad funcional,
medida mediante la distancia recorrida en la
PC6M. También demuestra que un periodo de
descanso de 20 min proporciona resultados si-
milares a uno de 30 min, con lo que se acorta asi
el tiempo total para completar las dos caminatas
obligatorias recomendadas por las guias.
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mentamos una estrategia de rescate con budesonida/formoterol como mantenimiento
y rescate antiinflamatorio (AIR/MART), eliminando el uso de SABA. El Cuestionario de
Identificacion de Derivacion para Asma (REFID) se disefié para identificar pacientes con
asma no controlada que deben derivarse a un especialista.

Objetivos: Comparar los resultados del REFID entre un centro de asma sin SABA y la
atencion primaria con SABA.

Materiales y métodos: Estudio observacional, transversal y comparativo aplicando El
REFID (constade cuatro preguntas sencillas) entre septiembre de 2020y agosto de 2021
en un hospital publico de Buenos Aires, Argentina, y en el centro de asma sin SABA entre
diciembre de 2021y enero de 2022.

Resultados: El centro sin SABA logré resultados significativamente mejores, menos ciclos
de corticosteroides sistémicos (SCS) y menos visitas a urgencias por exacerbaciones de
asma. Los once pacientes que habian sido intubados; esto ocurrié antes de ingresar al
centro sin SABA.

Conclusiones: El tratamiento AIR/MART sin SABA, junto con el seguimiento por un es-
pecialista en asma, redujo significativamente los ciclos de SCSyy las visitas a urgencias en
comparacion con la atencion primaria con SABA.
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ABSTRACT

Introduction: Given the evidence against the prolonged use of short-acting beta2-agonists
(SABAs), including an increased likelihood of exacerbations and mortality, the Global Ini-
tiative for Asthma (GINA) report no longer recommends SABA monotherapy. Since 2014,
our asthma center at the Hospital from G. Baigorria (Argentina) has implemented a rescue
strategy using budesonide/formoterol as anti-inflammatory maintenance and reliever
therapy (AIR/MART), eliminating the use of SABAs. The Asthma Refer ID Questionnaire
(ReferID) was designed to identify patients with uncontrolled asthma who should be
referred to a specialist.

Objectives: To compare ReferID outcomes between a SABA-free asthma center and
primary care using SABAs.

Materials and methods: This was an observational, cross-sectional, comparative study
applying the ReferID questionnaire (which consists of four simple questions) between
September 2020 and August 2021 at a public hospital in Buenos Aires, Argentina, and at
the SABA-free asthma center between December 2021 and January 2022.

Results: The SABA-free asthma center achieved significantly better outcomes, includ-
ing fewer courses of systemic corticosteroids (SCS) and fewer emergency department
visits for asthma exacerbations. Eleven patients had been intubated before entering the
SABA-free asthma center.

Conclusions: AIR/MART treatment without SABAs, combined with asthma specialist
follow-up, significantly reduced SCS courses and emergency department visits compared

with primary care management using SABAs.

Key words: GsthmaD Gnti-inﬂammatory reliever therapD GalbutamoD

INTRODUCCION

Dadala evidencia en contra del uso prolongado
de agonistas beta2 de accién corta (SABA), inclui-
do un mayor riesgo de exacerbaciones y mortali-
dad, el altimo Informe de la Iniciativa Global para
el Asma ya no recomienda la terapia exclusiva
con SABA.' Ademas, el programa SABINA reve-
16 que la dependencia excesiva de SABA sigue
siendo un problema de salud publica mundial,
que representa una catastrofe silenciosa global,
ya que el 40 % de la poblacion mundial con asma
utilizaba 8 o mas inhaladores de SABA al ano.? Si
bien existian diferencias en la prescripcion entre
médicos de atencion primaria (MAP) y especialis-
tas, la sobreprescripcion era frecuente en ambas
modalidades de atenciéon. La monoterapia con
SABA para el asma leve se prescribia con ma-
yor frecuencia y en mayores cantidades por los
MAP, mientras que las prescripciones de SABA
para el asma moderada a grave eran igualmente
elevadas en ambas categorias de prescriptores.?
Solo una pequefia proporcion de pacientes en
la cohorte latinoamericana recibié tratamiento

en atencién primaria (11,8 %). A una mayor pro-
porcion de estos pacientes se les prescribieron
>3 y 210 inhaladores de SABA (56,2% y 50,8%,
respectivamente) en comparacion con aquellos
que recibieron atencion especializada (37,3% y
21,9 %, respectivamente).? La sobreprescripcién y
la dependencia excesiva de SABA son problemas
que afectan a todos los implicados.

El Cuestionario de Deteccion de Asma (REFID)
se diseno para identificar el asma no controlada
que requiere derivacion a un especialista.* El
REFID consta de cuatro preguntas, cada una con
una recomendaciéon de si/no para la evaluacion
por un especialista. Estas cuatro preguntas abarcan
los principales factores de riesgo asociados con un
manejo inadecuado del asma.

OBJETIVOS

Comparar los resultados de REFID en un entor-
no de atencién primaria de un hospital de tercer
nivel con la atencion especializada del primer de-
partamento de asma del mundo libre de agonistas
beta-2 de accion corta (SABA).°
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MATERIALES Y METODOS

Mediante un estudio observacional, transversal y
comparativo se buscé destacar las ventajas de la estra-
tegia MART que no tiene difusion y disponibilidad en
particular en paises como Argentina.l* Se incluyeron
en el estudio pacientes de 18 a 75 anos con diagnoéstico
de asma de al menos 12 meses de evolucion.

REFID es una herramienta sencilla y concisa que
los médicos de atencion primaria pueden utilizar para
identificar rapidamente a los pacientes con asma no
controlada o potencialmente grave que podrian bene-
ficiarse de una evaluacion por un especialista. Las pre-
guntas son las siguientes:

1) {Ha recibido el paciente dos o mas ciclos de cor-
ticosteroides sistémicos (SCS) o esta recibiendo terapia
de mantenimiento con SCS en los ultimos 12 meses?

2) {Ha tenido el paciente dos o mas visitas de urgen-
cia o no programadas debido al asma en los ultimos 12
meses?

8) ¢Ha sido intubado o ingresado alguna vez en una
UCI o en una unidad de cuidados intensivos debido a
su asma?

4) {Ha utilizado el paciente 3 o mas inhaladores de
SABA en los ultimos 12 meses?

El REFID se recopil6 inicialmente en un hospital
publico de tercer nivel en Buenos Aires, Argentina,
entre septiembre de 2020 y agosto de 2021. La pobla-
cion de pacientes asmaticos usuarios de SABA recibia
atencion de médicos generales, internistas, personal de
urgencias y recursos sanitarios externos al hospital. El
REFID también se llevo a cabo en el centro publico de
asma libre de SABA entre diciembre de 2021 y enero
de 2022. Los pacientes que habian asistido al centro de
asma libre de SABA durante al menos 12 meses respon-

Tabla 1. Caracteristicas basales y principales hallazgos

dieron al cuestionario REFID. Todos los pacientes del
centro libre de SABA recibian tratamiento con budeso-
nida/formoterol como estrategia de mantenimiento y
alivio (AIR/MART).®

Andlisis estadistico

Las variables cuantitativas con distribucién normal
se expresaron como media y desviacion estandar (DE).
Se utiliz6 la prueba t de Student para muestras indepen-
dientes para las variables continuas. Se utiliz6 la prueba
exacta de Fisher bilateral para analizar la tabla de con-
tingencia, comparando el nimero absoluto de cada pre-
gunta REFID entre el hospital que utiliza SABA y el cen-
tro que no lo utiliza. El analisis se realiz6 con el software
GraphPad Prism 9 (San Diego, CA, EE. UU.).

RESULTADOS

El hospital que utilizaba agonistas beta-2 de acciéon
corta (SABA) incluy6 a 105 pacientes asmaticos, y el
centro sin SABA, a 60. Las caracteristicas demograficas
y los principales hallazgos se muestran en la Tabla 1.
Los pacientes del centro sin SABA recibieron significa-
tivamente menos ciclos de corticosteroides sistémicos
y realizaron menos visitas a urgencias o consultas no
programadas en los ultimos 12 meses. Once pacientes
del grupo sin SABA requirieron intubacién endotra-
queal por paro respiratorio antes de ingresar al centro.
Tras su ingreso, ninguno de los pacientes necesité hos-
pitalizacion.

DISCUSION

Este estudio retrospectivo y observacional com-
par6 el manejo del asma sin SABA con el de pa-

REFID Cuestionario de asma Hospital con SABA Sin SABA *Diferencia
Tamano de la muestra (masc.) 105 (31) 60 (18) NS
Edad en afios (media + SD) 43,82+ 16,2 455+ 14,6 NS
Nro. pacientes con ICS/LABA 24 60 <0,0001
Tabaquismo: n (media pag--ano) 31 (10 pag-ano) 22 (5 pag-ano) NS
22 cursos de SCS ultimos12 meses: n 58 3 <0,0001
>2 visitas a guardia o no programadas ultimos 69 2 <0,0001

12 meses: n

Alguna intubacion/ingreso UTI 14 11 0,4988
>3 unidades SABA Ultimso12 meses 76 0 N/A
Necesidad de derivar al especialista 92 (87,6%) 11(18%) <0,0001

SD = desviacion estandar. ICS/LABA: corticoides inhalados/beta agonistas de accion prolongada. UTI: Unidad de terapia intensiva
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cientes que utilizan SABA en atencion primaria.
Presenta una evidencia contundente a favor de
eliminar los SABA de los protocolos de trata-
miento del asma. Las guias no recomiendan la
eliminacién completa del uso de SABA, a pesar
de que existe una relacién dosis-respuesta en-
tre su uso y resultados como hospitalizaciones
y mortalidad.'® Particularmente en entornos
con recursos limitados, como los paises de
ingresos bajos y medianos (PIBM), la falta de
disponibilidad y/o los costos mas altos de los
medicamentos que contienen ICS contribuyen
a esta dependencia excesiva de los SABA, y
muchos médicos no estan familiarizados con
el cambio de enfoque basado en la evidencia
que se aleja de la monoterapia con SABA hacia
la introduccién de broncodilatadores+antiin
flamatorios como una opcién mas segura y
eficaz. Nuestros datos reforzaron el enfoque
libre de SABA, especificamente el que utiliza
la estrategia AIR/MART en el Hospital de Gra-
nadero Baigorria en Argentina, que conduce a
resultados significativamente mejores para los
pacientes con asma.’

A pesar de los altos estandares de practica
en su hospital, los médicos de atenciéon prima-
ria (usuarios de SABA) mostraron un manejo
deficiente del asma. La simple eliminacién de
los SABA del tratamiento del asma mejoraria la
mayoria de los resultados, como ocurrié con la
tasa de hospitalizacion en el centro de asma sin
SABA.” Desafortunadamente, Montero Arias y sus
colegas demostraron que la atencion especializa-
da no previene la sobreprescripcion de SABA.?
Indirectamente, mostraron que la atencién por
especialistas no garantiza mejores resultados si
continuan prescribiendo SABA.

Los resultados mas notables son las reduccio-
nes sustanciales en los eventos graves relacio-
nados con el asma. Los pacientes del centro sin
SABA recibieron menos ciclos de corticosteroi-
des sistémicos (SCS) y menos visitas a urgencias
en comparacién con sus homoélogos en atencién
primaria que si usaban SABA. Esto indica que
la combinacién de un broncodilatador con cor-
ticosteroides inhalados (ICS) y el seguimiento
especializado no solo estabiliza el control del
asma, sino que también reduce la carga sobre
los sistemas de salud al minimizar las exacerba-
ciones agudas. El porcentaje de asma grave que
podria requerir derivacion a un especialista en

asma se redujo significativamente en compara-
cién con los usuarios de SABA. Aun mejor, los
usuarios de SABA exageraron la gravedad del
asma. Ademas, el estudio destaca la eficacia del
REFID para identificar el asma no controlada,
pero, al mismo tiempo, su uso excesivo y la so-
breprescripcion de SABA podrian sobreestimar
la proporcién de asma grave. Esta herramienta
demostro ser eficaz tanto en atencion primaria
como en el centro especializado. Aun asi, la no-
table mejora en los resultados en el centro libre
de SABA subraya los beneficios de la atenci6én
especializada integrada con estrategias de tra-
tamiento innovadoras.

Lamentablemente, sigue habiendo hospita-
lizaciones y muertes evitables en Argentina.?
La difusion de la aplicaciéon de estrategias
superadoras fue la intencién al publicar esta
experiencia de campo con efectores de nuestro
medio que no gozan del acceso ala medicacion.
Para GINA nos corresponderia el carril 2 con
SABA por ser Argentina un pais emergente.! El
REFID como herramienta no fue nuestro ob-
jetivo; pero mediante sus preguntas recabamos
informacién que result6 util para confrontary
atacar viejas conductas de la atencion primaria
en Argentina.

La eliminaciéon de SABA en favor de un ré-
gimen combinado de ICS/formoterol se alinea
con las ultimas recomendaciones de la Iniciativa
Global para el Asma (GINA).! Los hallazgos res-
paldan un cambio de paradigma en el manejo
del asma y abogan por abandonar la monotera-
pia con SABA debido a los riesgos asociados de
exacerbaciones y mortalidad. Esto tiene impli-
caciones significativas para la practica clinica,
ya que sugiere que los profesionales de la salud
deberian considerar la adopcion de protocolos
libres de SABA para mejorar los resultados de
los pacientes.

Limitaciones

Si bien REFID no ha sido validado mediante
pruebas psicométricas exhaustivas como el Cues-
tionario de Asma Grave (SAQ), se ha adaptado y
traducido a veintiin idiomas y se esta implemen-
tando en mas de treinta paises, lo que sugiere una
solida validez aparente y utilidad clinica *.

El analisis comparativo de REFID en dos en-
tornos clinicos distintos introduce posibles li-
mitaciones relacionadas con la heterogeneidad
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contextual. Las diferencias en la infraestructura
sanitaria, la formacion del personal, las caracte-
risticas demograficas de los pacientes y los pro-
tocolos de manejo del asma pueden influir en el
rendimiento yla interpretacion de la herramienta.
El sesgo temporal fue significativo en el contexto
de la pandemia. Sin embargo, jugd a favor de
nuestros resultados porque durante 2020-2021
se registré una marcada reduccion en las tasas de
exacerbaciones asmaticas; en este sentido se po-
dria especular que, sin pandemia, el grupo SABA
hubiese tenido peores resultados.® Finalmente,
debe considerarse la falta de funcién pulmonary
de cuestionarios sobre asma, como la Prueba de
Control del Asma.

CONCLUSION

El estudio aporta mas evidencia de que, al re-
emplazarse los agonistas beta-2 de accioén corta
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El tripode diagnéstico en neumonologia: Radiologia,
cuantificacion volumétrica y funcion pulmonar

Integrated Diagnostic Approach in Pulmonology: Imaging,
Volumetric Quantification, and Pulmonary Function Tests

Hugo Trabadelo"

* Clinica San Bernardo, Buenos Aires, Argentina

Tres miradas complementarias sobre el mismo
pulmoén

En la evaluacion de la patologia pulmonar pa-
renquimatosa hemos trabajado tradicionalmente
con dos aproximaciones: la mirada experta del
radidlogo que identifica patrones morfologicos,
y la medicion objetiva del fisilogo que cuanti-
fica la funcion. Ambas son indispensables, pero
frecuentemente quedan aisladas: el radidlogo
describe “acentuacion del intersticio”, el espiré-
metro muestra una Curva Flujo-Volumen (CVF)
del 67%, y nos preguntamos: {estos dos hallazgos
se explican mutuamente?

Durante afos, atribuimos esta brecha a la
complejidad inherente de correlacionar imagen
y funcion. Pero el problema real no es de com-
plejidad, sino de dimensionalidad: el radiélogo
tiene una mirada bidimensional y cualitativa que
permite reconocer patrones; el analisis computa-
cional tiene una mirada tridimensional y cuan-
titativa que permite medir volimenes. No son
excluyentes, sino complementarias: el radiélogo
ve lo que el algoritmo no puede reconocer; el
algoritmo mide lo que el ojo humano no puede
cuantificar.

El tripode diagndstico en accion
Este enfoque integrado no es teodrico: lo veni-

mos implementando sistematicamente en nuestro

servicio con resultados que han modificado deci-
siones terapéuticas en casos complejos. La clave
conceptual es reconocer lo siguiente:

— El radidlogo VE, pero no puede medir: Iden-
tifica patrones morfologicos (“panal de abeja”,
“vidrio esmerilado”, enfisema), reconoce dis-
tribuciones espaciales, define fenotipos. Pero
no puede cuantificar con precision milimétrica
volumenes o porcentajes.

— El algoritmo MIDE, pero no puede ver: Iden-
tifica segun valores Hounsfield voxel por voxel
(parénquima normal, infiltrados, vascular,
enfisema, colapso) y calcula el volumen de
cada compartimento por lébulo, segmento
o region con precision digital. Cuantifica vo-
lamenes totales y compartimentales, calcula
distribuciones regionales objetivas, permite
seguimiento evolutivo numérico reproducible.
Pero no diagnostica etiologias ni reconoce pa-
trones morfolégicos sutiles: no distingue si una
infiltracion es fibrosis, neumonitis, sarcoidosis
o edema.
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— Elfisidlogo INTEGRA: correlaciona la estruc-
tura (vista + medida) con el impacto funcional
real, guia #iming terapéutico, evalia respuesta
al tratamiento.

Ninguna mirada es superior: son complemen-
tarias, y las tres son necesarias cuando enfrenta-
mos fenotipos complejos.

Caso indice: cuando ninguna mirada aislada
alcanza

Paciente masculino, 66 anos, 183 cm, 120 kg
(IMC 35,8), exfumador de 136 paquetes-ano.
Consulta por disnea progresiva. La espirometria
muestrauna CVF 67% del valor predicho, un VEF1
del 81%, una relacion VEF1/CVF del 119%: restric-
cion moderada sin obstruccion.

Primera mirada - Radiologia (bidimensional/
cualitativa)

El radidlogo identifica dos patrones relevantes:-
“Acentuacion del intersticio interlobulillar sub-
pleural en segmentos posteriores de ambos 16-
bulos superiores e inferiores” - “Multiples zonas
lucentes pequenas en ambos l6bulos superiores,
compatible con enfisema centrolobular con areas
lucentes paraseptales”.

Esta descripcion es precisa y relevante: el ra-
didlogo VE el patron mixto (enfisema + engrosa-
miento intersticial basal/posterior). Pero no puede
responder: écuanto de cada uno? ¢Es suficiente
para explicar una CVF del 67%?

Segunda mirada - Cuantificacion (tridimensional/
cuantitativa)
— Procesamos la misma TC con segmentacion
volumeétrica (Lung CT Segmenter, 3D Slicer):
— Volumen pulmonar total: 4,118 mL
— Parénquima funcional: 8,254 mL (79,0 %)
— Infiltracion: 791 mL (19,2 %)
— Enfisema: 521 mL (12,6 %)
— Atelectasia/colapso: 643 mL (15,6 %)
— Distribucién regional: Ventral 13,1% vs. dorsal
24,2 % infiltracion
El algoritmo MIDE con precision los volume-
nes de cada compartimento. Pero no puede dis-
tinguir si esa «infiltracion» es fibrosis, neumonitis,
sarcoidosis o edema: el algoritmo mide, pero no
diagnostica.

Tercera mirada - Funcién pulmonar
— CVF 67% del valor predicho

— Relacion VEF1/CVF del 119 % (sin obstruccion)
— Restriccién pura

Integrando las tres miradas
Ninguna mirada aislada era suficiente:

— Solo radiologia: Identifica el patrén mixto, pero
no cuantifica el impacto funcional.

— Solo cuantificacién: Mide volumenes, pero no
define etiologia ni patrén morfologico.

— Solo funcién: Documenta la restriccion, pero
no explica el mecanismo estructural.

El tripode diagnostico completo:

1 Patron morfolégico (radiologia): Enfisema cen-
trolobular + engrosamiento intersticial basal/
posterior — El radi6logo identifica CPFE.

2. Correlacion cuantitativa (volumetria): Infil-
tracion 19,2% + colapso 15,6 % + enfisema 12,6 %
= 47,4 % compromiso total - Los nimeros
explican matematicamente CVF 67%.

3. Fenotipo funcional (espirometria): Restriccion
pura sin obstrucciéon - Compatible con meca-
nismo restrictivo predominante.

4. Sintesis clinica: CPFE definido con predominio
restrictivo. Gradiente ventral/dorsal (13% vs.
24 %) sugiere componente gravitacional de ILD,
no solo atelectasia mecanica por obesidad.
Conclusion integrada: El paciente requiere

derivacion a centro ILD especializado para la

evaluacion del tratamiento antifibrotico. No es

«obesidad + patrén tenue inespecifico».

El tripode funcion6 porque cada pilar aporto
informacion Unica e insustituible: - El radiélogo
vio el patrén que define el fenotipo (CPFE) - La
cuantificacion midi6é el impacto estructural que
correlaciona con la funcién - La espirometria
objetivo la severidad funcional que guia el timing
terapéutico.

Ninguna mirada reemplaza a las otras: se
potencian mutuamente
Por qué necesitamos el tercer pilar (cuantificacion)
ahora
Los términos descriptivos («acentuacion»,
«multiples», «parcheado») son validos para co-
municar patrones, pero no permiten lo siguiente:
— Correlacion estructura-funcién cuantitativa:
{Cuantos mL de infiltracion se necesitan para
reducir una CVF un 10 /%?
— Fenotipificacion objetiva en casos limitrofes:
iel 12% de enfisema es CPFE o enfisema domi-
nante con fibrosis minima?
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— Seguimiento evolutivo preciso: ¢{La infiltracion
aumento de 450 mL a 800 mL en 12 meses, o
es variabilidad interobservador?

— Decisiones basadas en umbrales terapéuticos:
{Cruzamos el punto de corte que justifica anti-
fibréticos segun trials?

No es que el radidlogo “deba medir™: es que
cuando necesitamos nimeros para correlacionar
con funcién o para seguimiento longitudinal
cuantitativo, la mirada cualitativa (por precisa que
sea) no fue disenada para ese objetivo.

El analisis computacional no reemplaza al
radidlogo: completa su mirada con la dimensio-
nalidad que la descripcion morfolégica no puede
proveer.

Barreras para implementar el tripode completo en
Argentina

La cuantificacion volumétrica pulmonar no
es una tecnologia experimental. El sofiware es de
codigo abierto (3D Slicer), las técnicas de segmen-
tacion estan validadas internacionalmente, y los
algoritmos de analisis regional estan publicados.
Sin embargo, su adopcién clinica es minima en
nuestro pais.

Barreras identificadas

1. Ausencia de protocolos estandarizados ar-
gentinos: {Qué grosor de corte? {Qué kernel
de reconstruccion? éInspiracion maxima o
tidal?

2. Falta de métricas consensuadas: {Reportamos
volumen absoluto (mL), porcentaje (%), o masa
(gramos)? éDefinimos compartimentos por
densidad HU o por textura?

3. Sin valores de referencia poblacionales: No
existen nomogramas argentinos de volimenes
pulmonares normales por TC para edad/sexo/
talla segiin caracteristicas €tnicas de nuestra
poblacion.

4. Ausencia de QA/QC explicito: {Como valida-
mos que la segmentacion no tiene «fugas» en
el mediastino o la pared toracica?

5. Capacitacion profesional limitada: Los ser-
vicios de diagnostico por imagenes no tienen
formacion especifica en cuantificacion volu-
métrica.

6. Adquisicion inadecuada para reconstruccion
3D: Muchos centros entregan solo un plano
(tipicamente axial) o Ginicamente imagenes
en formato JPG/PNG. El analisis volumétrico
requiere adquisicion multiplanar (axial, sagi-
tal, coronal) y provision de archivos DICOM
originales que preserven la informacion tridi-
mensional completa. Sin este estindar minimo,
la cuantificacién volumétrica es imposible.
Estas barreras no son técnicas sino organizacio-

nales y de protocolizacion. Podemos resolverlas

mediante trabajo colaborativo interdisciplinario,
paralo cual convoco alos lectores a contactarme
con el objetivo de lograr dicha organizacion, y asi
crear con el tiempo un grupo de trabajo inter-
disciplinario con el apoyo y colaboracion de la

Asociacion Argentina de Medicina Respiratoria,

entidad ya al corriente de esta propuesta y esta

publicacion.

Notas finales

Esta perspectiva surge de la experiencia cli-
nica directa en la implementacion del tripode
diagnostico en casos complejos. El objetivo no es
promover una tecnologia especifica, sino impulsar
un cambio conceptual: pasar de aproximaciones
disciplinarias aisladas a integracion cuantitativa
sistematica.

La convocatoria interdisciplinaria es genuina:
el éxito de esta iniciativa depende de que neumo-
noélogos, radidlogos y fisidlogos trabajen como
iguales en la construccion de estandares, no como
una disciplina que impone su vision a las otras.

Conflictos de Interés

El autor declara no tener conflictos de interés
relacionados con este trabajo. El sofiware mencio-
nado (3D Slicer) es de c6digo abierto y libre acceso,
sin vinculacion comercial.
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RESUMEN

La tuberculosis contintdia siendo una enfermedad frecuente en nuestro medio y puede
comprometer diversos érganos, incluyendo la pleuray, en raras ocasiones, la piel. La vas-
culitis leucocitoclastica es una manifestacion cutanea poco comun, que puede representar
unarespuestainmunolégica secundariaainfecciones, entre ellas latuberculosis. Sibien la
tuberculosis pleural es una de las formas extrapulmonares mas frecuentes su diagndstico
puede dificultarse en ausencia de confirmacién bacteriolédgica directa.

Se presenta el caso de un paciente masculino de 21 afios, inmunocompetente y sin antece-
dentes patoldgicos, que consulté por disnea de esfuerzo, fiebre intermitente y dolor toracico
en el lado derecho. Los estudios por imagenes evidenciaron derrame pleural en el lado de-
recho de grado moderado. El andlisis fisico quimico del liquido pleural arrojé caracteristicas
de exudado con predominio linfocitario y niveles elevados de adenosina deaminasa (ADA).
Durantelaevolucion, el paciente desarrollé lesiones cutaneas dolorosas y pruriginosas de
rapida aparicion en extremidades. La biopsia cutanea confirmé el diagnostico de vascu-
litis leucocitoclastica. Se inicié tratamiento antifimico asociado a corticoterapia en dosis
descendentes, con evolucion clinica favorable.

La asociacion entre tuberculosis pleural y vasculitis leucocitoclastica es infrecuente,
pero hasido descrita en la bibliografia como una manifestacién inmunolégica secundaria
a la infeccién tuberculosa. El reconocimiento precoz de esta relacién permite ajustar la
conducta terapéuticay evitar complicaciones.

Palabras clave: Ctuberculosis pIeuraD (vasculitis Ieucocitocléstica) (adenosina deaminasa)

(manifestaciones cuténeas)

ABSTRACT

Tuberculosis remains a common disease worldwide and may involve several organs,
including the pleura and, rarely, the skin. Leukocytoclastic vasculitis is an uncommon cu-
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taneous manifestation that may represent an immune response secondary to infections
such as tuberculosis.

We report the case of a 21-year-old immunocompetent male with no significant medical
history who presented with exertional dyspnea, intermittent fever, and right-sided pleu-
ritic chest pain. Imaging studies revealed a moderate right pleural effusion. Pleural fluid
analysis showed exudative characteristics with lymphocytic predominance and elevated
adenosine deaminase (ADA) levels.

During follow-up, the patient developed rapidly progressive painful and pruritic skin
lesions on the extremities. Skin biopsy confirmed leukocytoclastic vasculitis. Antituber-
culous therapy combined with tapering corticosteroid treatment was initiated, resulting
in favorable clinical evolution.

Although uncommon, the association between pleural tuberculosis and leukocytoclastic
vasculitis has been reported as an immune-mediated manifestation secondary to tuber-
culosis infection. Early recognition of this association allows appropriate therapeutic

management and may prevent complications.

Key words: (pleural tuberculosis) Geukocytoclastic vasculitis) @denosine deaminase)

(skin manifestations)

INTRODUCCION

La tuberculosis es una enfermedad infectocon-
tagiosa, conocida como la “gran simuladora”, cau-
sada por Mycobacterium tuberculosis, considerada
una de las principales causas de morbilidad infec-
ciosa a nivel mundial. Aunque la forma pulmonar
es la presentacion mas frecuente, las localizaciones
extrapulmonares representan aproximadamente
el 20% de los casos; la tuberculosis pleural es una
de las formas mas comunes.

La variante pleural es el resultado de la di-
seminacion de Mycobacterium tuberculosis hacia
el espacio pleural, ya sea por rotura de un foco
subpleural o diseminacion hematégena. Suele
manifestarse como un derrame pleural unilate-
ral de caracteristicas exudativas con predominio
linfocitario. En muchos casos, la confirmacion
microbiolégica directa no se obtiene, porlo que el
diagnostico se basa en la integracion de hallazgos
clinicos, epidemiologicos, radiolégicos y bioqui-
micos, entre ellos la determinacion de adenosina
deaminasa (ADA) en el liquido pleural, asi como
pruebas moleculares del liquido o de la biopsia
pleural. Su diagnoéstico precoz es fundamental
para evitar secuelas a largo plazo.

Por otro lado, la vasculitis leucocitoclastica
(VLC) es una entidad histopatologia caracterizada

por inflamacién de pequenios vasos con infiltrado
neutrofilico, extravasacion de hematies y leuco-
citolisis. Clinicamente se presenta con lesiones
purpuricas, algunas sobreelevadas, palpables en
extremidades inferiores, y puede ser desenca-
denada por infecciones, farmacos, neoplasias o
enfermedades autoinmunes. La vasculitis leu-
cocitoclastica llama la atencion porque, muchas
veces, se la toma como un problema aislado, o
suele interpretarse como una reaccion sin causa
conocida o, en todo caso, relacionada con el uso
de medicamentos (farmacodermia).

La inflamacion de los vasos de pequeno cali-
bre puede asociarse a enfermedades cronicas o
infecciones persistentes, como la tuberculosis,
que inducen respuestas del sistema inmunolégico
de dificil regulacion. En este contexto clinico, se
produce la formacién y depodsito de complejos
inmunes que, al acumularse, generan dafo tisular.
Ante la presencia de una vasculitis con lesiones
purpuricas, y mas aun si se acompana de sintomas
respiratorios o de hallazgos patolégicos en los es-
tudios complementarios, resulta imprescindible
considerar diagnosticos diferenciales.

Paralelamente, el abordaje diagnostico de la
tuberculosis pleural se fortalece con el uso de
biomarcadores, como la ADA que demuestran
utilidad en contextos clinicos complejos, donde
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la microbiologia convencional no siempre aporta
resultados concluyentes.

En este contexto, el objetivo del presente tra-
bajo es describir un caso clinico de tuberculosis
pleural en un paciente joven, cuya manifestacion
asociada fue una vasculitis leucocitoclastica confir-
mada por biopsia, una asociaciéon poco frecuente.
Asimismo, se busca resaltar la importancia de
mantener una mirada clinica integral, contex-
tualizada epidemiolégicamente y respaldada por
herramientas diagnosticas adecuadas, que permita
identificar presentaciones no convencionales de
esta enfermedad respiratoria.

CASO CLINICO

Paciente masculino de 21 anos de edad que ingresa
en enero de 2025 al servicio de Clinica Médica por pre-
sentar disnea de esfuerzo, fiebre intermitente de 388 °C,
dolor toracico en el lado derecho de tipo pleuritico y
hallazgos radiologicos compatibles con derrame pleu-
ral derecho de grado moderado a grave, sin anteceden-
tes personales patologicos. Se trataba de un paciente
inmunocompetente; la serologia para VIH fue negativa
y no presentaba antecedentes de inmunosupresioén ni
uso de farmacos inmunosupresores.

Durante su internacion se realizé toracocentesis
diagnostica. El liquido que se obtuvo fue de aspec-
to amarillo turbio y, tras centrifugacion, se present6
limpido. El analisis mostré glucosa 63 mg/dL, LDH 401
U/Ly proteinas totales 5,5 g/dL.

La citologia del liquido pleural fue a predominio
linfocitario.

Se interpreté como un exudado no complicado, el
cultivo del liquido pleural resulté negativo para tuber-
culosis, micosis, parasitos, gérmenes comunes. Ante
estos hallazgos se indicé tratamiento antibidtico em-
pirico con amoxicilina/acido clavulanico durante seis
dias, seguido por piperacilina/tazobactam por otros
seis dias. Posteriormente se otorgo egreso hospitalario.

A los 7 dias del alta, acudié a control por consulto-
rio externo de neumonologia por la persistencia de re-
gistros febriles asociados a disnea e informé que tenia
contacto estrecho con un companero de trabajo con
diagnostico de tuberculosis pulmonar bacilifera, y se
estableci6é un nexo epidemiolégico positivo. Este ante-
cedente no habia sido referido durante la internacion.
En el examen fisico se constaté que el paciente estaba
afebril, hemodinamicamente estable, licido, con bue-
na mecanica ventilatoria y saturacion de oxigeno del
98% respirando aire ambiente. La auscultacion revelo
hipoventilacion en base derecha.

La radiografia de torax revel6 una opacidad homo-
génea en el tercio inferior del hemitérax derecho con
borramiento del angulo costodiafragmatico y la tomo-
grafia de torax revel6 derrame pleural tabicado con
colapso pulmonar parcial subyacente y engrosamiento
pleural (Figura 1).

Por los hallazgos en las imagenes, la persistencia de
los sintomas y la confirmacién del nexo epidemiologi-
co, se repitio la puncion pleural para determinacion de
ADA, su valor fue de 39 U/L.

Ante la integracion de los hallazgos clinicos, epide-
miolégicos y bioquimicos se decidio iniciar tratamien-
to antifimico empirico (no hubo confirmacién bacte-
riolégica a partir del liquido): con esquema cuadruple
compuesto por isoniazida (800 mg/d), rifampicina
(600 mg/d), pirazinamida (1500 mg/d) y etambutol
(1200 mg/d).

El paciente, ademas, refiri6 la aparicion de lesiones
cutaneas pruriginosas y dolorosas de rapida progresion
en miembros superiores e inferiores, con distribucion
distal a proximal.

En el examen fisico se identifican papulas eritema-
tosas con halo claro y patrén purpurico, muchas de
ellas confluentes en forma de lesiones anulares (Figura
2). El paciente aun no inici6 tratamiento antifimico.

Se realiz6 biopsia cutanea de lesiones con inmu-
nofluorescencia directa. Paralelamente, se inicié tra-
tamiento con prednisona, 20 mg/d por via oral, con
esquema descendente y controles semanales.

El informe anatomopatoldgico evidencia epidermis
conservada, infiltrado perivascular mixto con neutro-
filos, eosinéfilos y linfocitos, necrosis fibrinoide en la
pared de vasos de pequeiio calibre y extravasacion de
hematies. La inmunofluorescencia directa resulta ne-
gativa. El diagnostico definitivo es vasculitis leucocito-
clastica.

Tras diez dias de tratamiento combinado con antifi-
micos y corticosteroides, se constaté una mejoria evi-
dente de las lesiones dérmicas, con reduccion del eri-
tema, desaparicion del halo purpurico y aclaramiento
progresivo de la piel (Figura 3).

Con el objetivo de clarificar la secuencia temporal
de los eventos clinicos, se presenta una cronologia re-
sumida de la evolucion del paciente (Tabla 1).

DISCUSION

Se presenta el caso clinico de un paciente joven,
sin antecedentes patolégicos de relevancia, con
tuberculosis pleural asociada a una manifestacion
dermatolégica poco frecuente. El cuadro clinico se
inici6 con sintomas inespecificos, fiebre y disnea,
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Figura 1. Tomografia computarizada de térax. Derrame pleural acompanados de hallazgos imagenologicos com-
derecho con tabicaciones y engrosamiento pleural.

patibles con derrame pleural derecho y un liquido
pleural caracteristico que, si bien no arrojo resul-
tados positivos en el cultivo de liquido pleural,
muestra parametros compatibles con un exudado
no complicado, situacién que lleva a incorporar la
medicion de ADA como herramienta diagnoéstica
auxiliar que, al presentar un valor de 39 U/L (pun-

Figura 3. Lesiones cutdneas en resolucion clinica.

Tabla 1. Cronologia clinica del caso

Momento Evento clinico

Dia 1-3 Internacion por disnea, fiebre y dolor toracico
Derrame pleural derecho moderado
Toracocentesis: Exudado linfocitario

Dias 4-10 Amoxicilina / acido clavulanico

Dias 11-16 Piperacilina/tazobactam

7 dias luego del alta Persistencia de sintomas y de imagen con derrame pleural
Nexo epidemioldgico con tuberculosis, se solicita ADA

14 dias luego del alta Acude con resultado ADA 39 U/L

Se decide inicio de tratamiento antifimico (atin no inicio)
Aparicion de lesiones cuténeas
Evaluacion dermatolégica

15 dias luego del alta Biopsia: Vasculitis leucocitoclastica

Tratamiento Prednisona + tratamiento antifimico

Evolucion Resolucion progresiva de lesiones
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to de corte 20 U//L), supera ampliamente el punto
de corte generalmente aceptado en la bibliografia
médica para sospechar tuberculosis en derrames
linfocitarios, dato que se interpreta en conjunto
con el resto del cuadro clinico para justificar la
decision de iniciar tratamiento antifimico como lo
mencionan Zhang'y Porcel?La utilidad de la ADA
se ve reforzada por persistencia de clinica y la exis-
tencia de un nexo epidemiolégico positivo, razon
por la cual varios autores destacan que, en casos
con sintomatologia compatible, niveles elevados
de ADA y exposicion conocida, la indicacion de
tratamiento puede realizarse incluso en ausencia
de pruebas bacteriologicas confirmatorias segun
afirmaciones de Garzon et al.,? y Carabali-Isajar*
A medida que la evolucion del paciente avanza,
aparece un elemento inesperado pero de gran
relevancia clinica, ya que se manifiestan lesiones
dérmicas dolorosas, pruriginosas y de rapida
progresion, localizadas en miembros superiores e
inferiores, tras la evaluacion clinica y la realizacion
de una biopsia, diagnostica una vasculitis leucoci-
toclastica, tipo de inflamacion vascular que com-
promete vasos pequeiios de la dermis y que, en
muchos casos, esta relacionada con reacciones por
hipersensibilidad mediadas por inmunocomple-
jos, los cuales se forman y depositan en las paredes
vasculares activando una respuesta inflamatoria
aguda, mecanismo que ha sido descrito tanto
en contextos farmacolégicos como infecciosos
cronicos como lo explica Hernandez-Lopez’. En
particular, la asociacion entre tuberculosis y vas-
culitis cutanea ha sido documentada en reportes
de casos y revisiones clinicas que identifican al
Mycobacterium tuberculosis como un agente capaz
de generar estimulos antigénicos persistentes
que desencadenan una activacion sostenida del
sistema inmune, donde intervienen linfocitos
T, macro6fagos y citocinas como TNF-a e IFN-y,
actores que no solo contribuyen al dafio tisular en
el sitio primario de la enfermedad, como la pleura
en este caso, sino que también pueden provocar
inflamacion a distancia, tal como se expresa en
las lesiones vasculiticas de la piel, fenémeno que
algunos autores consideran una manifestacion in-
directa de la actividad sistémica de la enfermedad
segun lo indican Arsanios® y Herrera’. La respuesta
clinica favorable que se observa tras la administra-
cion de tratamiento antituberculosis, junto con el
uso de corticosteroides (las dosis descendentes se
utilizan siempre para no generar una insuficiencia

suprarrenal secundaria), permite interpretar que
la vasculitis tiene un origen secundario vinculado
a la enfermedad activa, y no corresponde a una
entidad autoinmune primaria ni idiopatica.
Existen estudios recientes explican como la
resolucion de la enfermedad lleva, en muchos
casos, a la remision espontanea o acelerada de las
manifestaciones dérmicas cuando se acompana
de un tratamiento inmunomodulador ajustado,
tal como sucedié en este paciente, en quien se
constatéo mejoria progresiva tanto en los sin-
tomas respiratorios como en el aspecto y la
sensibilidad de las lesiones cutaneas segun lo
demuestra Corréa®. Debe considerarse que los
antibioticos betalactamicos utilizados inicialmen-
te (amoxicilina/acido clavulanico y piperacilina/
tazobactam) han sido descritos como posibles
desencadenantes de vasculitis leucocitoclastica
inducida por hipersensibilidad. Por lo tanto, no
puede descartarse completamente su partici-
pacion en la aparicion de las lesiones cutaneas.
Sin embargo, en este caso, la persistencia de las
lesiones tras la suspension de dichos antibiéticos,
junto con su resolucion posterior luego del inicio
del tratamiento antifimico, orienta con mayor
probabilidad hacia un mecanismo inmunolégico
secundario a la tuberculosis pleural activa.

Diagnéstico de tuberculosis pleural

El diagnéstico de tuberculosis pleural puede
establecerse mediante confirmacién microbio-
logica o histologica; sin embargo, en un niumero
considerable de casos la demostracion directa de
Mycobacterium tuberculosis en el liquido pleural
no es posible. En estos escenarios, el diagnostico
puede sustentarse en la integracion de criterios
clinicos, epidemiolégicos, radiolégicos y bioqui-
micos del liquido pleural, ampliamente descritos
en la bibliografia.

Entre los hallazgos mas orientadores se inclu-
yen la presencia de derrame pleural unilateral,
liquido pleural de caracteristicas exudativas con
predominio linfocitario, niveles elevados de
ADA, sintomas constitucionales compatibles y la
existencia de un nexo epidemiolégico con tuber-
culosis activa.

En el presente caso, el paciente presentaba
varios de estos criterios diagnosticos: fiebre in-
termitente, disnea de esfuerzo y dolor toracico
pleuritico; derrame pleural derecho unilateral con
engrosamiento pleural en los estudios por image-
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nes; liquido pleural de caracteristicas exudativas
con predominio linfocitario; valor de ADA de 39
U/L; y antecedente de contacto estrecho con un
caso de tuberculosis pulmonar bacilifera.

La integracion de estos hallazgos clinicos, epi-
demiolégicos y bioquimicos permiti6 considerar
altamente probable el diagnéstico de tuberculosis
pleural, lo que justifico el inicio de tratamiento
antifimico empirico, aun en ausencia de confirma-
cion bacteriologica directa. Este enfoque diagnos-
tico ha sido respaldado por diversos estudios que
destacan el valor de la ADA en el liquido pleural
como herramienta complementaria en derrames
pleurales linfocitarios, particularmente cuando se
interpreta en conjunto con el contexto clinico y
epidemiolégico del paciente.

Vasculitis leucocitoclastica

La vasculitis leucocitoclastica es una vasculitis
de pequefios vasos caracterizada histopatologica-
mente por infiltrado neutrofilico, leucocitoclasia,
necrosis fibrinoide y extravasacion de hematies.
Clinicamente suele presentarse con purpura pal-
pable, papulas eritematosas o lesiones purpuricas,
predominantemente en extremidades, aunque su
expresion puede ser variable.

En este caso, el paciente desarroll6 lesiones
cutaneas pruriginosas y dolorosas de rapida pro-
gresion en los miembros superiores e inferiores.
Labiopsia cutanea mostro epidermis conservada,
infiltrado perivascular mixto con neutréfilos, eo-
sin6filos y linfocitos, necrosis fibrinoide de vasos
de pequeno calibre y extravasacion de hematies,
hallazgos compatibles con vasculitis leucocitoclas-
tica. La inmunofluorescencia directa fue negativa,
lo cual no excluye el diagnostico, dado que este
puede establecerse sobre la base de la correlacion
clinico-patologica.

Debe considerarse que los antibidticos beta-
lactamicos utilizados inicialmente, amoxicilina/
acido clavulanico y piperacilina/tazobactam, han
sido descritos como posibles desencadenantes de
vasculitis leucocitoclastica inducida por hipersen-
sibilidad. Por lo tanto, no puede descartarse por
completo su participacion en la aparicion de las le-
siones cutaneas. Sin embargo, la persistencia de las
lesiones tras la suspension de dichos antibiéticos,
junto con su resolucion posterior luego del inicio
del tratamiento antifimico, orienta con mayor
probabilidad hacia un mecanismo inmunolégico
secundario a la tuberculosis pleural activa.

Mecanismos inmunolégicos

La asociacion entre tuberculosis y vasculitis cu-
tanea es infrecuente, pero ha sido descrita en la
literatura. Se postula que la infeccion tuberculosa
puede actuar como un estimulo antigénico per-
sistente capaz de inducir formacién y depésito
de complejos inmunes en la pared de pequenos
vasos, con activacion del complemento y reclu-
tamiento de neutrofilos, lo que desencadena el
dafio vascular caracteristico de la vasculitis leu-
cocitoclastica.

Ademas, la respuesta inmunoloégica frente a
Mycobacterium tuberculosis involucra activacion de
linfocitos T, macrofagos y liberacion de citocinas
proinflamatorias, entre ellas TNF-o e IFN-y, que
podrian contribuir no solo al control de la infec-
cion, sino también a fenémenos inflamatorios a
distancia. En este contexto, las manifestaciones
cutaneas pueden interpretarse como una expre-
sion inmunologica secundaria de la enfermedad
activa y no necesariamente como resultado de di-
seminacion directa del microorganismo a la piel.

Respuesta terapéutica

La evolucion clinica del paciente fue favo-
rable tras la instauracion del tratamiento anti-
fimico asociado a corticoterapia oral en dosis
descendentes. Luego de diez dias de tratamiento
combinado, se observé mejoria evidente de las
lesiones cutaneas, con reduccién del eritema,
desaparicion del halo purpurico y aclaramiento
progresivo de la piel.

La respuesta al tratamiento constituye un
elemento clinico relevante en la interpretacion
del caso. Si bien no demuestra por si sola causa-
lidad, la mejoria de las lesiones en paralelo con
el tratamiento de la tuberculosis pleural apoya
la hipotesis de una vasculitis leucocitoclastica
secundaria al proceso infeccioso subyacente. El
uso concomitante de corticosteroides probable-
mente contribuyé al control mas rapido de la
inflamacion cutanea.

Comparacion con la bibliografia

La asociacion entre tuberculosis pleural y
vasculitis leucocitoclastica es poco frecuente. La
mayoria de los reportes disponibles describen
vasculitis cutaneas vinculadas a tuberculosis
pulmonar o extrapulmonar, interpretadas como
fenomenos inmunolégicos secundarios. En este
sentido, el presente caso coincide con lo publi-
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cado al mostrar una manifestacién vasculitica
en el contexto de una tuberculosis activa, sin
evidencia de enfermedad autoinmune sistémica
y con evolucion favorable luego del tratamiento
especifico.

Este caso aporta interés adicional por tratarse
de un paciente joven e inmunocompetente,
con tuberculosis pleural altamente probable
desde el punto de vista clinico-epidemiologico
y bioquimico, asociada a una vasculitis leu-
cocitoclastica confirmada histolégicamente.
La coexistencia de ambas entidades obliga a
considerar no solo los diagnésticos infecciosos
y farmacolégicos, sino también la posibilidad
de manifestaciones inmunologicas infrecuentes
de la tuberculosis.
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En este caso, la vasculitis leucocitoclastica se
interpreté como una manifestaciéon inmunolégica
secundaria a tuberculosis pleural.

El reconocimiento precoz de esta asociacion
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iniciar tratamiento antifimico adecuado, lo que
puede conducir a una evolucioén clinica favorable.
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ABSTRACT

Pulmonary tuberculosis remains a prevalent disease in Latin America and can coexist with other
serious respiratory conditions, including lung cancer and opportunistic fungal infections. The overlap
of these entities presents a diagnostic and therapeutic challenge, especially in patients with consti-
tutional symptoms and hemoptysis. We present the case of a 62-year-old man with a three-month
history of cough, hemoptysis, fever, night sweats, and weight loss. A chest computed tomography
scanrevealed anirregular 4.2 x 6 cm mass in the right upper lobe with mediastinal lymphadenopathy.
Bronchoscopy revealed friable, bleeding, exophytic endobronchial lesions that hindered visualization
of segments | and II. Bronchoalveolar lavage detected Mycobacterium tuberculosis by Xpert MTB/RIF
with a high bacterial load and no rifampicin resistance. Cytological and histological studies confirmed
squamous cell carcinoma of the lung. During the course of the illness, pulmonary cavitation was
observed with images suggestive of aspergilloma, confirmed by Aspergillus spp. using galactoman-
nan in bronchoalveolar lavage. Despite the initiated antituberculosis and antifungal treatment, the
patient experienced tumor progression and died three months after the initial diagnosis. This case
illustrates the diagnostic complexity of the coexistence of tuberculosis, lung cancer, and pulmonary

aspergillosis, as well as the importance of considering concomitant diagnoses in cases of atypical

clinical presentation.

Key words: CPuImonary tuberculos@ G_ung cancer) CPuImonary aspergillosis)
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INTRODUCCION

La tuberculosis (TBC) continua siendo una
enfermedad infecciosa prevalente en Latinoa-
mérica y, a nivel mundial, se estima que mas
de 1700 millones de personas estan infectadas
con Mycobacterium tuberculosis.' La sospecha clinica
de la enfermedad por lo general puede incluir:
tos de 2 a 8 semanas de duracion, linfadenopatia,
fiebre, sudoraciones nocturnas, pérdida de peso
y hemoptisis, sumado a antecedentes epidemi-
ologicos de exposicion a esta. El diagnoéstico de la
enfermedad se establece definitivamente medi-
ante el aislamiento de Mycobacterium tuberculosis.?
Entre los estudios de imagen podemos incluir la
radiografia de toérax, sin embargo, la tomografia
de torax es mas sensible para identificar procesos
parenquimatosos y ganglionares tempranos, no
visibles radiolégicamente.

La aspergilosis, abarca varias formas de enfer-
medad, entre ellas la aspergilosis pulmonar créonica
(APC) causada por proliferacion de microorgan-
ismos del género Aspergillus spp. en pulmones de
personas con enfermedad pulmonar estructural;
la prevalencia es muy variada a nivel mundial, se
estima en, por ejemplo, 43 casos por cada 100000
personas en la Republica Democratica del Congo
y Nigeria.? Dado que la APC puede presentarse

tardiamente, coinfectando una cavidad secuelar
de la tuberculosis, la carga de la enfermedad por
APC es mayor en regiones con alta incidencia
de tuberculosis.t. Las principales formas de
presentacion de APC son los aspergilomas y
nodulos de Aspergillus spp.

El cancer de pulmén continta siendo la
principal causa de muerte por cancer a nivel
mundial, segin la Organizaciéon Mundial de la
Salud (OMS).5 En la clasificacion de la OMS, el
carcinoma escamoso de pulmoén se define sobre
la base de estudios de inmunohistoquimica, que
en la actualidad permiten una subtipificacion
mas precisa mediante técnicas moleculares,
que orienta la estrategia terapéutica y mejora la
prediccion de la evolucion clinica.

El diagnostico se basa fundamentalmente en
la obtencién de muestras histolégicas mediante
biopsia, ya que la mayoria de los pacientes
se presentan en estadios avanzados de la
enfermedad y no son candidatos a tratamiento
quirurgico.

La coexistencia de tuberculosis, cancer de pulmoén
y aspergilosis pulmonar es poco frecuente, pero
clinicamente relevante debido a su impacto en el
pronéstico y en la toma de decisiones terapéuticas.
La superposicion clinica entre estas entidades, tos
persistente, hemoptisis, fiebre y pérdida de peso
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puede dificultar el diagnostico temprano y retrasar
el inicio del tratamiento adecuado.

Presentamos un caso clinico que ilustra los
desafios diagnosticos y evolutivos asociados a
la coexistencia de estas tres entidades, a la que
denominamos “triada mortal”.

CASO CLINICO

Varon de 62 anos de edad, sin exposicion a biomasa,
que negaba habito tabaquico, sin antecedentes clinicos
y quirdrgicos, con antecedente epidemiolégico de ex-
posicion a una zona endémica de tuberculosis.

Consulté por un cuadro de tres meses de evolucion
caracterizado por tos persistente, hemoptisis aproxima-
da de 10 mL diarios, diaforesis, fiebre de hasta 88,6 °C,
sudoracién nocturna y pérdida ponderal de 12 kg.

Examen fisico inicial: Palidez cutaneomucosa, pre-
sion arterial: 100/80 mmHg, taquicardia: 110 latidos
por minutos, frecuencia respiratoria: 22 rpm, satura-
cion arterial de O,: 78% al aire ambiental, a una altitud
de 3600 msnm. Presentaba, ademas, ingurgitacion yu-
gular de 1° grado; examen toracico pulmonar con dis-
minucion de las vibraciones vocales, estertores crepi-
tantes y roncus a predominio interescapular derecho,
con submatidez a la percusion; resto del examen fisico
sin caracteristicas particulares.

Examenes complementarios

Laboratorio: hemograma: HTO: 37%, Hg:
12 g/dL; GB: 11000 pL/mm’ y neutrofilia 92 %;
PCR elevada y resto de quimica sanguinea en
parametros adecuados con prueba rapida de
VIH negativa.

Imagenes: Cuenta con radiografia de térax de
ingreso que muestra radiopacidad heterogénea con
bordes irregulares en region apical de campo pulmo-
nar derecho (Figura 1). Tomografia axial computada
de alta resolucion con contraste, que reporta masa
irregular 4,2 x 6 cm en 16bulo superior derecho, que
invade l6bulo medio, atelectasia obstructiva y ade-
nopatias en grupos 4R, 7, I0R y 11, derrame pleural
de aproximadamente 150 mL (Figura 2).

Se procede a la realizacion de broncoscopia
flexible diagnostica y terapéutica para control
del sangrado pulmonar al ingreso del hospital,
los hallazgos del procedimiento resaltan: Lébulo
superior derecho con mucosa irregular, forma-
ciones papilares, exofiticas friables y sangrante al
contacto, mucosa bronquial sobre levantada que
dificulta la observacion de los segmentos I y II;

Figura 1. Radiografia pdstero-anterior de térax, con imagen
radioopaca heterogénea en regién apical y lateral de campo
pulmonar derecho.

Wz B |

Figura 2. La imagen de tomografia axial computarizada con con-
traste, ventana pulmonar, muestra masairregular con bordes mal
definidos en [ébulo superior derecho.

en lobulo medio compresion extrinseca en hora
3 (Figura 3).

Se realiza lavado con solucién salina fria de
80 cm’ para el control del sangrado y la posterior
toma de biopsia y citologia con lavado broncoal-
veolar (BAL), finalmente, se instila acido trane-
xamico para el control del sangrado.

E1 BAL fue positivo para Mycobacterium tubercu-
losis mediante Xpert MTB/RIF, con alta carga ba-
cilary sin resistencia a rifampicina, cultivo de BAL
Streptococcus pneumoniae sensible a cefalosporinas
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Figura 3. Imagen de video fibrobroncoscopia; se observael l6bulo
superior derechovy, en los segmentos | y Ill con lesiones papilares,
exofiticas friables y sangrantes, con obstruccion del segmento Iy
mucosa bronquial irregular.

y el reporte citologico e histologico compatible
con carcinoma de células escamosas de pulmon.
Se realiza inmunohistoquimica con expresion
de p40, p63 y CK6 lo que confirma carcinoma de
células escamosas no queratinizante.

Se inici6 tratamiento antituberculosis con el
esquema estandar con isoniazida, rifampicina,
etambutol y pirazinamida, asociado a cefalos-
porina de tercera generacion durante 7 dias por
el aislamiento del Streptococcus pneumoniae. La
evaluaciéon por oncologia determiné enfermedad
avanzada, en estadio IV de la enfermedad. Debido
a que no era candidato a tratamiento quirdrgico,
se sugirio tratamiento sistémico paliativo, con
sesiones de quimioterapia luego de superar cua-
dros infecciosos.

Alos tres meses, el paciente presenté empeo-
ramiento clinico, con disnea progresiva grado
IIT y hemoptisis de 18 cm® en 24 h. Se realiz6
una tomografia de control, en la que se observo
crecimiento tumoral: una masa de 8,4 x 9,6 cm
en el 16bulo superior derecho que invade hacia
la vena cava inferior, y formaciones nodulares,
cavitadas, en el 16bulo inferior derecho, sugestivas
de aspergiloma, con «signo del menisco aéreo o
semiluna» (Figura 4).

Figura 4. Imagen de tomografia axial computarizada, ventana
pulmonar, corte al nivel del I6bulo inferior derecho. Muestra lesio-
nes de cavidad con «signo del menisco aéreo» (flecha) y nédulo de
Aspergillus. Leve derrame pleural derecho.

Se realiza nueva broncoscopia por la sospecha
de aspergilosis pulmonar y para control parcial
del sangrado; el diagnostico en el BAL, mediante
analisis de galactomanano, confirma la presencia
de Aspergillus spp. Se inicia tratamiento antimi-
cotico sistémico con voriconazol y se continua el
tratamiento de mantenimiento de tuberculosis
(isoniazida, rifampicina) en dosis por kilogramo
de peso, con mala tolerancia. A pesar de las medi-
das terapéuticas instauradas, el paciente presento
evolucion desfavorable con progresion tumoral,
y falleci6 tres meses después del diagnostico de
tuberculosis, aspergilosis pulmonar crénicay car-
cinoma de células escamosas de pulmon.

DISCUSION

Laenfermedad tuberculosa, generalmente post
primaria en el adulto, es frecuente en nuestro
medio, mas ain, como en este caso clinico, que
mostré exposicion prolongada en zona endémica;
los sintomas y hallazgos fisicos son variados desde
la tos constante mayor de 2 semanas, fiebre, diafo-
resis, hemoptisis y pérdida de peso. Sin embargo,
estos hallazgos también estan asociados con el
cancer de pulmon; lo que obliga a priorizar el
descarte de una u otra enfermedad. La tomografia
computarizada de torax es Util en pacientes con
sospecha de TBC pulmonar y en la deteccion del
cancer pulmonar, ya que muestra pequenas lesio-
nes que no son visibles en la radiografia, particu-
larmente utiles para detectar linfadenopatia hiliar
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o mediastinica, también puede mostrar consoli-
dacion, cavidades, derrames pleurales o lesiones
fibréticas, que causan distorsion del parénquima
pulmonar.® La asociacion de TBC con el cancer
de pulmon esta siendo mas llamativa; para el Ins-
tituto Nacional del Cancer de China se encontré
que la tuberculosis pulmonar estaba asociada con
un mayor riesgo de cancer de pulmon, después
por el tabaquismo activo y el nivel socioecono6-
mico con odds ratio de 2,1 e IC del 95% 1,4-3,1.7 De
manera similar, en otro estudio de metaanalisis,
la tuberculosis se asocié con un aumento de 1,78
veces en el riesgo de cancer de pulmon entre los
no fumadores con riesgo relativo de 1,6; IC del
95%1,2-2,1.8.

El diagnéstico de carcinoma escamoso de pul-
mon se basa en la identificaciéon de produccion
de queratina por las células tumorales y/o la pre-
sencia de desmosomas. La inmunohistoquimica
es compatible con este subtipo cuando existe
expresion de marcadores como p40, p63 y CK5/6.
Las variantes incluyen los subtipos queratinizante,
no queratinizante y basaloide.” En este caso, la
inmunohistoquimica mostré expresion de p40,
p63 v CK5/6, lo que confirmo el diagnostico de
carcinoma escamoso no queratinizante.

La clasificacion se establece segin la morfo-
logia: los tumores son queratinizantes cuando
presentan queratinizacion, no queratinizantes
cuando carecen de ella, y basaloides cuando este
patréon constituye mas del 50% del tumor. En los
carcinomas no queratinizantes, la inmunohisto-
quimica resulta esencial para diferenciar entre
carcinoma escamoso, adenocarcinoma solido y
carcinoma de células grandes. En este contexto,
se recomienda la demostraciéon de reactividad
difusa con marcadores escamosos; p40 es el mas
especifico, ya que p63 puede expresarse también
en adenocarcinomas.

El carcinoma escamoso de pulmoén presenta
clasicamente una localizaciéon central y se desa-
rrolla a través de una secuencia de metaplasia,
displasia y carcinoma iz situ; sin embargo, en la
actualidad también puede presentarse como le-
sion periférica.l Tanto las formas centrales como
periféricas pueden mostrar necrosis extensa con
cavitacion. Un pequefio subgrupo de tumores
centrales bien diferenciados se presenta como
lesiones endobronquiales papilares exofiticas, que
suelen manifestarse con tos persistente, hemop-
tisis recurrente o infecciones respiratorias repe-

tidas, secundarias a la obstrucciéon de la via aérea.
Esta ultima forma de presentacion se corresponde
con el caso clinico, y evidencia desde el inicio de
los sintomas, la asociacion entre tuberculosis y
carcinoma escamoso de pulmon.

La aspergilosis pulmonar croénica, tiene como
antecedente alguna enfermedad pulmonar estruc-
tural, a menudo con cavidades residuales, bullas
o cicatrices; los factores de riesgo especificos
incluyen la tuberculosis pulmonar que, a nivel
mundial, es el factor de riesgo mas importante.!
Para Madden AE y colaboradores, se encontr6 una
prevalencia combinada de APC del 18 % después
del tratamiento para la tuberculosis pulmonar.!?
Las dos formas de presentacion de la APC, co-
rresponden al aspergiloma, cuya presentacion
es una masa redonda y bien formada dentro de
una cavidad preexistente, denominada “bola de
hongo” o “micetoma”, un aspergiloma a veces
presenta bolsas de aire o calcificacion en su inte-
rior y tiene la forma de medialuna, «signo de la
semiluna», imagen que muestra el caso clinico;
la otra forma de presentacion son los nodulos de
Aspergillus, que se forman cuando los hongos se
replican localmente en el parénquima pulmonar
a diferencia de los aspergilomas, que se forman
dentro de cavidades preexistentes.!?

Finalmente se debe considerar en el caso clini-
co la elevada tasa de mortalidad que presenta el
cancer de pulmoén con las coinfecciones de tuber-
culosis y aspergilosis pulmonar crénica sobreana-
didas, que ensombrecen el pronéstico e impiden
alcanzar un tratamiento sistémico oncologico.

CONCLUSION

La coexistencia de tuberculosis pulmonar,
carcinoma escamoso de pulmoén y aspergilosis
pulmonar constituye una asociacioén infrecuente
pero de alta relevancia clinica, que plantea un
importante desafio diagnostico debido ala super-
posicion de manifestaciones clinicas y hallazgos
radiologicos. Esta concurrencia puede conducir
a demoras diagnosticas, lo que impacta negati-
vamente en la evolucion y el pronéstico de los
pacientes.

Este caso destaca la necesidad de mantener
un alto indice de sospecha y de realizar una
evaluacion diagnostica integral en pacientes con
hemonptisis y lesiones pulmonares complejas,
especialmente en contextos de alta prevalencia
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de tuberculosis. Asimismo, pone de manifiesto
la importancia de considerar diagnosticos con-
comitantes ante evoluciones clinicas atipicas, e
incorporar de manera oportuna herramientas
microbiolégicas, radiologicas e histopatologicas.

Un abordaje multidisciplinario y oportuno
resulta fundamental para optimizar las decisio-

nes terapéuticas, mejorar los resultados clinicos
y reducir la morbimortalidad asociada a estas
complejas interacciones patologicas.

Conflicto de interés
Los autores declaran que no presentan conflictos de
interés en esta publicacion.
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Broncoscopia rigida asistida con iman para la extraccion de
un cuerpo extrano metalico periférico en pediatria:
reporte de caso

Magnet-assisted Rigid Bronchoscopy for Removal of a Peripheral Metallic
Airway Foreign Body in Pediatrics: A Case Report

Cintia P. Antonioli"-®, Vanina M. Lucero?, Maria Antonella Schab? Maria José Farina?

1 Servicio de Neumonologia del Hospital de Nifios Sor Maria Ludovica, La Plata, Argentina.
2 Servicio de Otorrinolaringologia del Hospital de Nifios Sor Maria Ludovica, La Plata, Argentina.
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Correspondencia La aspiracion de cuerpos extrarios en la via aérea constituye una urgencia frecuente en
Cintia Patricia Antonioli. pediatria y puede asociarse a una elevada morbimortalidad. La extraccion de cuerpos

Correo electroénico:

e ) extrafos metalicos localizados en regiones bronquiales periféricas representa un desafio
Email: cin42 1@hotmail.com.ar g a P P

técnico, especialmente cuando los instrumentos convencionales no permiten un acceso
adecuado. Se presenta el caso de una paciente pediatrica de 7 afios con aspiracion de un
cuerpo extrafo metalico (alfiler), localizado distalmente en el arbol bronquial derecho.
Ante la imposibilidad de visualizacién y extraccién mediante técnicas broncoscépicas
habituales, se utilizé un dispositivo artesanal imantado introducido a través de un bron-
coscopio rigido bajo guia radioscdpica, lo que permitio la extraccion completa del objeto
en un tiempo operatorio breve y sin complicaciones. La broncoscopia rigida asistida con
iman guiada por radioscopia constituye una alternativa seguray eficaz para la extraccion
de cuerpos extrafios metdlicos periféricos en la via aérea pediatrica, especialmente en
situaciones en las que el instrumental convencional resulta insuficiente.

Palabras clave: (broncoscopia rl'gida) Ccuerpo extraﬁo) (pediatrl'a) (via aérea)

ABSTRACT

Foreign body aspiration is a frequent pediatric emergency and may be associated with
significant morbidity and mortality. The removal of metallic foreign bodies located in pe-
ripheral bronchial regions represents a technical challenge, particularly when conventional
instruments do not allow adequate access. We report the case of a 7-year-old pediatric
patient with aspiration of a metallic foreign body (pin) lodged distally in the right bronchial
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tree. Due to the inability to visualize and extract the object using standard bronchoscopic
techniques, a handmade magnet-assisted device was introduced through a rigid bron-
choscope under fluoroscopic guidance. This approach allowed complete removal of the
foreign body in a short operative time and without complications. Magnet-assisted rigid
bronchoscopy under fluoroscopic guidance represents a safe and effective alternative
for the extraction of peripheral metallic foreign bodies in the pediatric airway, especially
when conventional instrumentation proves insufficient.

Key words: G‘igid bronchoscopy) (foreign body) (pediatrics) (airway) (magnet)

INTRODUCCION

La aspiracion de cuerpos extrafios (CE) en la
poblacién pediatrica constituye una causa relevan-
te de morbimortalidad y representa una urgencia
frecuente en la practica clinica, especialmente en
ninos menores de cinco anos. Factores como la
inmadurez de los mecanismos de deglucion, la au-
sencia de molares, la exploracion oral propia de la
edad y habitos inadecuados, como jugar con objetos
en la boca, contribuyen a una elevada incidencia.?

La extraccion de CE localizados en regiones
periféricas del pulmon implica un desafio técnico
considerable, en particular cuando se trata de
objetos metalicos de pequeio tamano. El reducido
calibre del arbol bronquial pediatrico y la elevada
densidad de estos objetos favorecen su migracion
hacia segmentos distales, lo que dificulta su
visualizacion y remocion mediante instrumental
convencional.!

Labroncoscopia rigida ha sido tradicionalmente
el método de eleccion para la extraccion de CE
en pediatria, debido a que permite un adecuado
control de la via aérea y la ventilacion, asi como
la posibilidad de emplear instrumental de mayor
calibre. Sin embargo, la broncoscopia flexible
ofrece la ventaja de alcanzar vias aéreas mas distales,
aunque su utilidad terapéutica se ve limitada por
el reducido diametro del canal de trabajo, que, en
equipos pediatricos, puede ser de hasta 1,2 mm.?

En determinadas situaciones, como CE metalicos
lisos, impactados o migrados distalmente fuera
del alcance de pinzas y canastillas, la extraccion
se torna dificultosa y potencialmente riesgosa.!
Ante la ausencia de dispositivos magnetoactivados
disponibles comercialmente, en algunos centros
se han desarrollado adaptaciones técnicas de
fabricacion propia para facilitar la remociéon de
estos objetos.**

El objetivo de este reporte es describir una
técnica combinada de broncoscopia rigida
asistida con iman bajo guia radioscépica para
la extraccién de un cuerpo extraino metalico
localizado periféricamente en la via aérea de un
paciente pediatrico.

PRESENTACION DEL CASO

Paciente de sexo femenino de 7 anos que
consulté por antecedente de aspiracion de CE
metalico (alfiler). Los estudios por imagenes
evidenciaron la localizacion del objeto al nivel
del segmento anterior del l6bulo inferior
derecho (Figura 1). Se indic6 la realizacion de
una broncoscopia con fines terapéuticos. El
procedimiento se realiz6 bajo anestesia general.
Inicialmente se efectudé una broncoscopia rigida
con Optica, seguida de broncoscopia flexible;
sin embargo, no fue posible visualizar el CE, el
cual solo se evidenciaba mediante radioscopia.
Ante esta situacion, se disefié de forma artesanal
un dispositivo para facilitar la extraccion.
Este consistié en una canula de aspiracion, en
cuyo extremo distal se fij6 un iman con cinta
autoadhesiva, con el objetivo de atraer y movilizar
el cuerpo extrafno hacia un segmento bronquial
mas proximal o lograr su extracciéon completa.
El dispositivo fue asegurado firmemente
al instrumental con el objetivo de prevenir
desprendimientos durante el procedimiento.
Antes de su empleo clinico, se efectué una prueba
preoperatoria en condiciones extracorporales en
la que se verifico su estabilidad al ser sometido
a cargas superiores a las previstas durante su
uso, sin que se evidenciaran desprendimientos.
Bajo control radioscoépico, la canula imantada
fue introducida a través del broncoscopio rigido
(Figura 2) y se logrd la extraccion completa
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Figura 1. Radiografia de térax. A. Proyeccion anteroposterior: Se observa un cuerpo extrafio metalico lineal (flecha) proyectado en
el hemitérax derecho, al nivel del tercio inferior. B. Proyeccion lateral: El cuerpo extrafo se localiza en el campo pulmonar posterior,

compatible con ubicacion periférica en el I6bulo inferior derecho.

Figura 2. Imagen radioscépica intraoperatoria. Se observa bron-
coscopio rigido introducido en la via aérea. A través de este se
visualiza la canula de aspiracion con iman en su extremo distal.
Por debajoy enrelacién directa con el iman, se observa un cuerpo
extrafio metalico, compatible con alfiler. La disposicion espacial
sugiere atraccion magnética efectiva, con el CE alineado hacia el
extremo del dispositivo.

del cuerpo extrano sin necesidad de maniobras
complementarias ni complicaciones asociadas.
El tiempo total del procedimiento, desde la
introduccion del broncoscopio rigido hasta la

remocion del objeto, fue inferior a un minuto. No
se observaron lesiones de la mucosa bronquial ni
complicaciones posoperatorias.

Se obtuvo consentimiento informado de los
padres para la realizacion del procedimiento y la
publicacion del caso.

DISCUSION

La extraccion de CE metalicos localizados
en regiones periféricas de la via aérea continta
siendo un desafio en la broncoscopia pediatrica.
Las limitaciones del instrumental convencional,
sumadas al pequeno calibre bronquial en
ninos, pueden prolongar el tiempo operatorio
y aumentar el riesgo de complicaciones. La
asistencia magnética durante la broncoscopia
rigida ofrece una alternativa eficaz, accesible
y de bajo costo en situaciones seleccionadas.
El uso de un iman permite la movilizacién
atraumatica de CE metalicos lisos, que, de otro
modo, resultarian dificiles de capturar con forceps
o canastillas, especialmente cuando no son visibles
directamente por via endoscopica.

Sibien existen reportes previos sobre el uso de
dispositivos magnetizados en la extraccion de CE
de la via aérea, su utilizacion en pediatria sigue
siendo limitada.'*® En el presente caso, la técnica
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permitié una extracciéon rapida y segura, con la
que se evitaron procedimientos mas prolongados
o invasivos. Las principales limitaciones de este
reporte incluyen la descripcién de un dnico
caso y el uso de un dispositivo artesanal. Sin
embargo, la experiencia sugiere que esta técnica
puede ser especialmente util en nifios pequenos,
en quienes las dimensiones del arbol bronquial
restringen el uso de maniobras convencionales.
La broncoscopia rigida asistida con iman bajo
guia radioscopica constituye una técnica segura
y eficaz para la extraccién de cuerpos extranos
metalicos localizados en regiones periféricas de
la via aérea en pediatria. Su implementacion
puede reducir el tiempo operatorio y evitar
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Tratamiento integral de la tuberculosis resistente
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1Asesor médico en la Fundacion Damien. Experto en TB-MDR del Instituto de Medicina Tropical de Amberes. Proporciona asistencia
técnica a los Programas Nacionales de Tuberculosis y realiza cursos internacionales y nacionales de TBC y TB-MDR.

La situacion de la tuberculosis (TBC) resistente
es dramatica. En el mundo, solo se diagnostican
dos de cada cinco casos con resistencia y, ademas,
la cobertura mundial de pruebas moleculares
para el diagnostico de resistencia es reducida
(54 %). El manejo operacional debe considerar un
monitoreo frecuente de los farmacos. El inicio de
la accion bactericida de los farmacos es variable
(la bedaquilina demora cerca de una semana en
ejercer accion bactericida, mientras que el line-
zolid tiene un inicio de accion rapido), las vidas
medias, ademas, son diferentes. Algunos, como la
bedaquilina, pueden permanecer muchos meses
en el organismo (5-6 meses); silas personas aban-
donan la terapia, se corre el riesgo de resistencia
a este farmaco. Los eventos adversos también
pueden ser de una proporcion diferente segun
la poblaciéon. En Niger, se report6 casi el 30% de
mielotoxicidad grave, que obligé a cambiar la
terapia. La experiencia de quince afios de control
de la tuberculosis resistente a la rifampicina en Ni-
ger es una adaptacion local que ha mostrado una
alta adherencia y éxito del tratamiento en dicho
pais. En Niger, el programa de control de TB-RR
comenzo a operar en 2008, en colaboracion con
la Fundacién Damien y las directrices nacionales,
con evidencia local y enfoque estandarizado para

la TBC con resistencia a la rifampicina (TB-RR).
En 2014, se implementaron las primeras ma-
quinas Xpert para diagnosticar TB-RR y, desde
el 2019, hay 71 maquinas operativas en todo el
pais y cuatro unidades de tratamiento de TB-RR.
Las terapias utilizadas han variado en el tiempo,
pero se acompanan de suplementos nutricionales
y visitas domiciliarias frecuentes de los profe-
sionales de la salud a cargo. El esquema BDQ/
FQ-STR completamente oral ha reemplazado a
los esquemas con inyectables desde 2021 (incluye
Bedaquilina (BDQ), levofloxacina (Lfx) en dosis
altas, linezolid (L.zd), clofazimina (Cfz), isoniazida
(Hh) en dosis altas, protionamida (Pto) y pirazina-
mida (Z). Parala TB Pre-XDR incluye delamanid
(Dlm), BDQ, Lzd, Cfz, Hh y Z. Se utilizé Dlm, ya
que el pretomanid (Pa) no estaba disponible en
Niger hasta abril de 2025. Se evalu6 a todos los
pacientes con TB-RR de Niger diagnosticados
entre 2008 y 2022 (quince anos). En ese periodo
se diagnosticaron 872 pacientes con TB-RR, 725
(83,1%) iniciaron tratamiento, y 82 requirieron
retratamiento. El diagnostico se realizo a través de
diferentes pruebas: entre 2008 y 2013 (pruebas fe-
notipicas), entre 2014 y 2018 (pruebas moleculares
regionales) y y entre 2019 y 2022 (pruebas mole-
culares descentralizadas). El promedio anual de
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casos que inician tratamiento de TB-RR aumento
de 22 a 50 y 85 en dichos periodos, y el tiempo
medio hasta el primer tratamiento de TB-RR se
redujo de 260 a 17 y 11 dias, respectivamente, en
los periodos senalados. La pérdida de casos que
no inician tratamiento se redujo de 34,1% a 12,8%
y 12,6 %. La desercion durante el tratamiento au-
ment6 de 8,8%al13,5%y19,8%. En general, el 81,7%
experimento éxito definitivo del tratamiento (725
casos). La desercion durante el tratamiento fue del
18,3% y se relacioné con edad avanzada, género
femenino, IMC bajo, coinfeccion RR-TB/VIH, alta
carga bacilar basal e inicio del tratamiento entre
2019y 2022. Este modelo de estrategia de manejo
de la TB-RR en Niger a lo largo de quince8 anos
(2008-2022) ha mostrado que la proporcion de

casos que no ingresan a tratamiento disminuyo6
con el tiempo, lo que refleja un mejor acceso a la
atencion. La implementacion de Xpert MTB/RIF
redujo drasticamente los retrasos en el diagnostico
y la pérdida de pacientes en espera de tratamiento.
La cobertura de ingresos a tratamiento para
TB-RR es muy destacable (83,1%), asi como el
desenlace de éxito (81,7%), que contrasta con los
promedios globales mundiales (50 %-65% en el
mismo periodo). La experiencia mostrada puede
ser un modelo que seguir para otros paises por
el alto éxito del tratamiento. Sin embargo, se
deben considerar estrategias de mejora en la
adherencia de casos del género femenino, edad
avanzada, desnutricion, alta carga bacilar inicial
y coinfeccion VIH.
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A mitad de recorrido: avances y desafios

Halfway through: progress and challenges

Carlos Brescacin®

1Presidente de la AAMR

Estimados colegas:

Es para mi un honor redactar estas lineas des-
tinadas a todos los lectores de esta prestigiosa
revista, pero sobre todo tener la posibilidad de
dirigirme nuevamente a los socios de la AAMR.

Han transcurrido ya 6 meses de nuestra gestion
y quiero aprovechar la oportunidad para agrade-
cer, en primera instancia, a todas las personas que
cotidianamente asisten y colaboran arduamente
en pos del desarrollo y crecimiento de la asocia-
cion, como también para enumerar algunas de
las actividades y lineamientos que enmarcan esta
primera mitad del periodo que presido.

Seguimos reafirmando nuestro compromiso
institucional de posicionarnos frente a las proble-
maticas sociales que impactan en la calidad de vida
de la poblacion, principalmente en la mas vulne-
rable, y decidimos mantener como politica activa
la asistencia educacional dirigida a profesionales
y comunidad en diversas tematicas como: tuber-
culosis, nuevas formas de consumo de nicotina,
campanas de concientizacion, entre otras.

Estamos trabajando en asistir la participacion
de los nuevos profesionales que se acercan a la
Asociacion, incluso desde su etapa formativa de
grado, para acompanar el ambiente adecuado de
continuidad de la triada Universidad, Residenciay
Sociedad Cientifica, llegando a gestionar un con-
venio con la Asociacion de Facultades de Ciencias
Meédicas de la Republica Argentina (AFACIMERA)
que busca potenciar a largo plazo esta interaccion.

Asimismo, las relaciones internacionales se en-
cuentran sumando nuevos lazos estratégicos que
nos permiten seguir creciendo y posicionarnos
como referentes en salud respiratoria.

Presentamos una colaboracion activa en el
analisis de las problematicas actuales que impac-
tan en el sistema de salud publica mediante la
participacion en el Foro Intersociedades, espacio
generado para asistir al consenso de soluciones
potenciales a las instancias decisorias del Estado.

En el ambito econémico, es inobjetable que
hemos observado un cambio global y subito en
la dinamica de las relaciones internacionales,
que presenta, lamentablemente, como situacién
culminante, la guerra de Medio Oriente que aun
continua activa.

Esta situacion ha generado un fuerte impacto
en la economia mundial, con una perspectiva de
recesionalargo plazo, que acrecienta internamente
la idea del mantenimiento acotado de gastos
y ha expuesto la necesidad de una revision y
accion sobre las herramientas de sostenimiento
economico y financiero con las que cuenta la
Asociacion.

Desde el consenso sugerido por el Plan
Estratégico, herramienta abierta a todos los socios
que deseen participar, acordamos implementar
una plataforma cualitativa de fortalecimiento
institucional, desde la cual hemos trabajado en el
desafio secuencial que pretende generar espacios
de desarrollo académico como el potenciamiento
de los 6rganos educacionales y de difusion ya
existentes, principalmente el trabajo e inversion
en la RAMR y buscamos adquirir el uso de
herramientas como RedCap.

Como directriz cardinal de gestién, decidimos la
conformacioén del comité Pro-Sede institucional,
para realizar el analisis teorico de las necesidades
societarias a largo plazo y confeccionar el
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informe con los criterios de inclusién potenciales
para facilitar oportunamente una adquisicion
inmobiliaria.

Hemos optado por el estudio y analisis de
la actualizacion de nuestro Estatuto societario,
con el objetivo de convalidar herramientas
participativas que potencien el desarrollo federal
de la institucion.

Es, sin dudas, una breve resena de las principales
acciones alcanzadas hasta el momento, pero que

orgullosamente nos llevan a contemplar que
todo el accionar busca gestar una Asociacion
profesional, fortalecida y cohesionada ante
el contexto social que nos interpela desde el
cotidiano, quedando ain mucho camino por
recorrer.

A todos los que acompanan con esfuerzo y
sacrificio personal, mi mayor agradecimiento,
porque nada de todo esto seria posible.

Una vez mas, AAMR somos todos.
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Dr. Juan Carlos Figueroa Casas

Juan Carlos Figueroa Casas falleci6 a los 86 anos, pacificamente, en su casa rodeado de su amada familia el 17
de febrero de 2026, luego de una valiente batalla contra su enfermedad.

Habia nacido el 10 de septiembre de 1939 en Rosario, provincia de Santa Fe. Era hijo del profesor Pedro José
Figueroa Casas, figura pionera y maestro de la Ginecologia argentina.

Juan Carlos obtuvo su titulo de Médico en la Facultad de Ciencias Médicas de Rosario en 1964.

Durante un afo, fue becario del Centro de Rehabilitacién Respiratoria Maria Ferrer, que dirigia el profesor
Aquiles Roncoroni. Entre 1965 y 1967 realizé un fellowship en la Universidad d Baylor, Houston, Texas.

Fue profesor titular de la catedra de Patologia Médica de la Facultad de Ciencias Médicas, de Rosario y director
de la carrera de especialista en Neumonologia de dicha Universidad.

Ademas de sus actividades como jefe de Terapia Intensiva y de Neumonologia del Hospital Centenario, de Rosa-
rio, tuvo a su cargo la jefatura del departamento de Medicina Respiratoria del Sanatorio Britanico y del Instituto
Cardiovascular de Rosario.

Escribié numerosos trabajos de su especialidad, que se publicaron en revistas nacionales e internacionales y
formé parte del Board editorial de la revista Chest en Estados Unidos.

Fue miembro fundador de la Sociedad Argentina de Terapia Intensiva, la que presidi6 durante 1976; Gobernador y
Regente del American College of Chest Physicians y presidente de la Asociacién Argentina de Medicina Respiratoria.

A lo largo de su trayectoria, tuvo una destacada actuacién como conferencista en congresos nacionales e inter-
nacionales.
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Especializado en Terapia Intensiva y Neumonologia Clinica, hizo aportes fundamentales en Enfermedad Pul-
monar Obstructiva Crénica; fue un lider de opinién en Neumonologia, y sus ensefianzas fueron recibidas por sus
numerosos discipulos.

Juan Carlos dedicé méas de 50 anos a la ensenianza de la Neumonologia y de la Terapia Intensiva, donde inspiré
a miles de estudiantes y médicos con su pasién por la medicina y su apoyo incondicional.

Ya retirado de sus actividades académicas y profesionales, en los dltimos anos, se dedicé a su familia: a sus 7
hijos, dos de ellos destacados médicos, 22 nietos y 3 bisnietos.

Juan Carlos era un hombre amable y considerado, conocido por su espiritu afable y su generosidad. Su familia,
amigos y todos los que lo conocieron lo extranaran profundamente.

El legado de su liderazgo sigue siendo un faro de inspiracién para todos los que lo hemos conocido.

Dr. Juan Antonio Mazzei
Academia Nacional de Medicina
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Dr. Juan Carlos Figueroa Casas

Con profundo pesar, la comunidad neumonolégica argentina, a través de la Asociacion Argentina
de Medicina Respiratoria (AAMR) despidi6 el 17 de febrero de 2026 al Dr. Juan Carlos Figueroa Casas,
baluarte de la especialidad en nuestro pais. Fue especialista en Neumonologia y Cuidados Criticos, Di-
rector del Hospital del Centenario de Rosario; desempei6 alli, ademas, la Jefatura de Terapia Intensiva
durante mas de 20 afnos. Fue Director del posgrado en Neumonologia, donde formo6 generaciones de
especialistas. En 2016 se lo designé miembro de la Academia Nacional de Medicina; fue, asimismo,
titular de la Catedra de Patologia Médica de la Universidad Nacional de Rosario e integrante del Board
del American College of Chest Physicians (ACCP) y del Comité Editorial de la revista CHEST.

Quienes escribimos esta resefia, por nuestro contacto profesional y personal con el Dr. Figueroa Casas,
por mas de 25 afios, a través de la AAMR y ain antes de su creacion, damos testimonio de su accionar
y con orgullo decimos, que con el devenir de los afios se fue generando una calida y s6lida amistad.

iTanto para contar!... Resumiremos sus principales méritos. En primer lugar, fue un gran organizador,
obsesivo, atento al detalle, y guiaba la actividad de sus colaboradores con respeto, tolerancia y con la
fuerza de su trabajo y ejemplo.

Su segunda virtud fue la humildad. Era un profesor respetado por pares nacionales e internacionales,
por sus conocimiento, intervenciones cientificas y trabajos publicados. Docente nato, sus presentaciones
tenian nutrida audiencia y a pesar de ese boato, era accesible y cordial con todos sus interlocutores, a
los que siempre respondia con respeto y amabilidad. Su tercera virtud fue la generosidad; lograba que
varios colegas se destacaran al participar en conferencias internacionales. Esto es, sin duda, la muestra
mas importante de generosidad, que en nuestro medio es lamentablemente infrecuente.

Rev Am Med Resp 2026;26:x46-47. https://doi.org/10.56538/ramr.JYEU4857
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Fue un gran federalistay como médico del interior, intenté mantener un equilibrio entre la metrépoli
devoradoraylos médicos que, con limitaciones técnicas, pero con espiritu de servicio, practican nuestra
especialidad en todos los rincones del pais.

Desde lo personal, fue un gran ser humano y amigo; era un placer hablar con él de temas diversos,
como los realcionados con la AAMR, las noticias del pais o el ultimo trabajo del NEJM, que, por su-
puesto, habia leido. Con frecuencia, su querida Gracie lo acompanaba; daban un ejemplo poco comun
de afecto familiar, del que eran testigos su gran y solida familia.

Perdimos una persona, Unica, lider nato, con una personalidad humana y académica maravillosa,
que nos deja un gran ejemplo por seguir y una alta vara para futuras generaciones de neumonoélogos
y dirigentes de la AAMR, quienes podran inspirarse en la figura del Dr. Juan Carlos Figueroa Casas. Lo
recordaremos como un gran capitan, que dirigia y encabezaba el barco de la querida AAMR hacia un
puerto seguro, y que nos comandaba a nosotros, sus tripulantes, con firmeza, conviccién y humildad.

Por todo eso y tanto mas, ihasta siempre, nuestro Capitan!

Dr. Eduardo Schiavi Dra. Ana Maria Lépez



	Tapa-Re
	Tapa

	INDICE-Castellano-A
	1-2-Mere1-6-Carta editora-cast-A
	3-14-Mere1-8-Sáenz-Leidinger-cast-A
	15-19-Mere1-10-Nannini-castellano-A
	20-22-Mere1-4-Trabadelo-cast-B
	23-29-Mere1-1-Velázquez-cast-B
	30-35-Mere1-5-Mamani-castellano-B
	36-39-Mere1-3-Antonioli-cast-A
	40-41-Mere1-11-Highlights-castellano
	42-43-Mere1-7-Carta del presidente-cast-A
	44-45-Mere1-2-Obituario-Cast
	46-47-Mere1-9-Obituario-Cast



